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Editorial
Los suplementos de colágeno se han vuelto populares en los últimos años ya que potencialmente po-
drían contribuir al antienvejecimiento y porque junto con el ejercicio podrían ser beneficiosos para el 
tratamiento de enfermedades degenerativas, trastornos óseos y articulares.

Distintos estudios -aunque aún restan algunas investigaciones-, demuestran que existe cierta evidencia 
de que el consumo de productos nutricionales con colágeno colaboraría en la agilización de la recupe-
ración de lesiones y el fortalecimiento de las zonas afectadas y que tiene beneficios para la piel. 

Por otra parte, distintas investigaciones también concluyen que el uso de diferentes dosis de colágeno 
hidrolizado está asociado al mantenimiento de la composición, a la fuerza ósea y a la proliferación de 
células de crecimiento del cartílago. Esto es debido a que tiene un efecto terapéutico positivo sobre la 
osteoporosis y la artrosis con un potencial aumento de la densidad mineral ósea, un efecto protector 
sobre el cartílago articular y especialmente, alivio sintomático del dolor.

Es por esto, que en esta monografía podrán encontrar una guía sobre los tipos de colágeno que exis-
ten, sus propiedades, funciones y beneficios en base a distintas investigaciones que han demostrado 
su eficacia como suplemento para contrarrestar enfermedades y trastornos y para reducir efectos del 
envejecimiento de la piel.

Luciana Paduano
Lic. en Nutrición | Gerente de Medical Marketing
Laboratorio ENA
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ABREVIATURAS

DMO: densidad mineral ósea

MEC: matriz extracelular

OA: osteoartritis

PEC: péptidos específicos de colágeno

PIICP: el propéptido carboxi-terminal del colágeno tipo II

RE: retículo endoplásmico

VIT C: vitamina C

Péptidos de colágeno y productos de gelatina específicos (COL) 
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Introducción
El colágeno ha sido ampliamente estudiado durante años. Solo en la última década se han publicado 
más de 20.000 artículos sobre diferentes facetas del colágeno describiendo su estructura molecular de 
triple hélice, su aparición natural, sus propiedades fisicoquímicas y funciones biológicas, métodos de 
extracción o sus nuevas aplicaciones. Sin embargo, como bajo un mismo término coexisten distintos 
tipos de colágenos, existe cierta confusión sobre el potencial terapéutico de cada uno, en función de su 
estructura y composición (Martínez-Puig D, et al, 2023).

Actualmente se sabe que, el papel del colágeno en el organismo es muy importante dado que participa 
en el desarrollo de los órganos, curación de heridas y tejidos, reparación de córnea, encías y cuero ca-
belludo. Además, ayuda en la reparación de huesos y vasos sanguíneos. En la córnea, el tejido colágeno 
adquiere propiedades mecánicas y ópticas. Está presente en funciones biológicas de la célula como la 
proliferación, supervivencia y diferenciación celular; por lo tanto, el colágeno está presente en el cuerpo 
humano en su conjunto en huesos, tendones, ligamentos, cabello, piel y músculos (Gelse K., et al, 2003; 
Hays NP, et al, 2009). 

La gran mayoría de los colágenos que se encuentran actualmente en el mercado se obtienen a partir 
de materias primas de origen animal. Las pieles, tendones, huesos y cueros son los más típicos, que 
comprenden básicamente tejido conectivo y, por tanto, son una fuente abundante de colágeno tipo I 
(Gómez-Guillén MC, et al, 2011). Además, los cartílagos se utilizan para la producción de colágeno tipo 
II (Xu R., et al, 2021; Zhang X., et al, 2020). Según el Instituto Australiano del Deporte (AIS), el colágeno 
se categoriza en el GRUPO B, por lo que el apoyo científico es emergente y merece más investigación 
para comprobar sus beneficios.
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Marco Teórico
Capítulo 1: Generalidades del colágeno. 
El colágeno constituye un tercio de la proteína total en los seres humanos y es la forma más abundante 
de proteína estructural en el cuerpo. La función principal del colágeno es mantener la salud del tejido 
conectivo y las propiedades mecánicas de la piel (Ricard-Blum S., 2011). Como el colágeno es el com-
ponente principal de la matriz extracelular (MEC), es vital para la fuerza, regulación y regeneración de 
este tejido (Frantz C., et al, 2010). También, contribuye aproximadamente el 65 a 80% del peso seco de 
los tendones, y los enlaces cruzados de colágeno ayudan a la estructura del tendón a soportar la resis-
tencia de tensiones de alto impacto y fuerzas de corte (Kannus P., 2000). Por tanto, desempeña un papel 
vital en el mantenimiento de la salud de los tendones y la mitigación del posible riesgo de lesiones en el 
deporte (Goes RA., et al, 2020). El colágeno, se caracteriza por una alta concentración de tres aminoáci-
dos: glicina, prolina e hidroxiprolina, que crean su característica estructura de triple hélice (León-López 
A., et al, 2019). 

El colágeno se hidroliza enzimáticamente, degradándose en péptidos bioactivos más pequeños (la prin-
cipal forma suplementaria de colágeno) que se absorben fácilmente en el tracto digestivo antes de en-
trar en la circulación (Iwai K., et al, 2005). Debido a la hidrólisis, los péptidos de colágeno no poseen las 
propiedades gelificantes de la gelatina y son solubles en agua fría. Actualmente, las fuentes de péptidos 
de colágeno son el colágeno hidrolizado bovino, porcino, marino y avícola (León-López A., et al, 2019).
La investigación sobre péptidos de colágeno y productos de gelatina específicos (COL) se ha centrado 
principalmente en el impacto que la suplementación puede tener en la salud de los huesos y las arti-
culaciones, debido a su papel en la regulación del recambio óseo y de tendones (Viguet-Carrin S., et al, 
2006; Ferreira A., et al, 2012). Existe evidencia convincente de que los COL inhibe la degradación del 
colágeno óseo y alivia los síntomas dolorosos asociados con afecciones degenerativas de las articula-
ciones (García-Coronado JM., et al, 2019).

Como resultado, dos artículos de revisión (Moskowitz RW, 2000; Bello AE. y Oesser S., 2006) concluyeron 
que el COL podría usarse como un suplemento terapéutico seguro para ayudar a controlar los síntomas 
asociados con la osteoartritis y la osteoporosis. Debido a la mayor prevalencia de lesiones articulares a 
largo plazo y osteoartritis por la participación deportiva (Bennell K., et al, 2012). 

Por otro lado, el proceso de envejecimiento cambia las características de la piel, induciendo arrugas 
y reduciendo la densidad dérmica, entre otros cambios clínicos. La suplementación con colágeno oral 
se ha utilizado para reducir los efectos del envejecimiento y mejorar las condiciones de la piel (Maia 
Campos PM, et al, 2021). Debido a que muchos países se están convirtiendo en sociedades que enve-
jecen, los efectos psicosociales del envejecimiento de la piel aumentan la necesidad de intervenciones 
efectivas (Honigman R. y Castle DJ, 2006). En este contexto, el uso de nutracéuticos como suplementos 
ha aumentado en los últimos años para mejorar la salud de las articulaciones y reducir los procesos de 
envejecimiento de la piel (Lordan R., 2021).
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¿Qué es el colágeno?
El colágeno es la proteína más abundante producida por los mamíferos y es fundamental en la consti-
tución de un intersticio contiguo a lo largo de la epidermis (Megías M, et al, 2023). Forma parte esencial 
del tejido conectivo que se encuentra ampliamente en la piel, huesos, cartílagos, dientes, tendones, 
ligamentos y vasos sanguíneos de los animales. A nivel celular, el colágeno, como componente princi-
pal de la maquinaria extracelular, participa en el soporte de los órganos y en la protección del cuerpo, 
pero también participa en muchas actividades celulares de migración, diferenciación y proliferación. 
Desde la época del antiguo Egipto, el colágeno se extraía de la piel de los animales y se utilizaba como 
pegamento en terapias de medicina y salud, incluso para quemaduras, traumatismos, enfermedades 
del canto, belleza, ortopedia, reparación de tejidos duros, sangrado de heridas, etc (Ricard-Blum S, et 
al, 2005).

La familia del colágeno está compuesta por 28 miembros (I-XXVIII), que se agrupan en colágenos fibrila-
res o no fibrilares. Se caracteriza por una organización molecular de triple hélice compuesta de tres po-
lipéptidos conocidos como cadenas. La naturaleza de la cadena, el promotor que utiliza y la organización 
supramolecular de la molécula dan lugar a los 28 miembros (Ricard-Blum S., 2011). Dependiendo de 
la estructura molecular y el modo de ensamblaje, se pueden dividir en varios subgrupos (Hulmes DJS., 
2008), en fibrillas, filamentos en forma de cuentas, fibrillas de anclaje y redes. La mayoría de las fibrillas 
de colágeno se componen de varios tipos de colágeno y se denominan heterotípicas (Wu JJ., et al, 2010). 

Los colágenos formadores de fibrillas comprenden el subgrupo más grande, incluidos los tipos I, II, III, 
V, XI, XXIV y XXVII. De todos los tipos de colágenos, el colágeno fibrilar tipo I es el tipo más abundante 
que proporciona forma, estabilidad y conectividad a la mayoría de los tejidos y órganos (Leitinger B., 
2011). Las fibrillas de colágeno están formadas por colágenos II, XI y IX o por colágenos II y III (Wu JJ., 
et al, 2010) en el cartílago, por colágenos I y III en la piel, por colágenos I y V en la córnea (Bruckner P., 
et al, 2010). 

Las fibrillas de colágeno pueden considerarse aleaciones macromoleculares de colágenos y proteínas 
no colágenas o proteoglicanos. De hecho, los pequeños proteoglicanos ricos en leucina regulan la fi-
brilogénesis, al igual que los colágenos V y XIV (Wenstrup R.J., et al, 2004; Ansorge HL., et al, 2009), y 
también podrían influir en el entrecruzamiento del colágeno (Kalamajski S. y Oldberg A., 2010).
Además de las funciones estructurales, el colágeno tipo I y otros, también funcionan como ligandos para 
receptores celulares específicos, como integrinas, receptores del dominio de discoidina, glicoproteína 
VI y la familia de receptores de manosa, etc., para controlar las actividades celulares y la remodelación 
de la matriz extracelular (Leitinger B., 2011). 

En conclusión, el colágeno es la proteína más importante de los tejidos conectivos de los vertebrados 
y representa el 30% del contenido total de proteínas del cuerpo, proporciona soporte estructural y re-
sistencia a la tracción a diversos tejidos, incluidos la piel, los ligamentos, los tendones y los huesos.  
Consiste en una estructura de triple hélice derecha con la secuencia triplete de aminoácidos repetida: 
Glicina-XY, donde X suele ser prolina e Y es frecuentemente hidroxiprolina (Gelse K., et al, 2003). No 
sólo es importante para mantener la integridad física de los tejidos sino también para todos los demás 
aspectos de la biología celular, como la adhesión, migración, diferenciación, morfogénesis y reparación 
de tejidos (Badylak SF., 2002; Myllyharju J. y Kivirikko KI., 2001). 
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Biosíntesis colágeno
Independientemente del tipo, la síntesis de las moléculas de colágeno ocurre en forma de precursor. 
El colágeno se sintetiza en el interior celular en forma de procolágeno (Figura 1). En primer lugar, se 
sintetizan las cadenas alfa inmaduras en el retículo endoplasmático, donde son modificadas. 

Las prolinas y lisinas son hidroxiladas para dar hidroxiprolinas e hidroxilisinas, pudiendo representar 
ambas hasta el 20 % de la molécula de colágeno. También se lleva a cabo la adición de sacáridos, pro-
ceso denominado glicosidación (del tipo O-glicosidación). En este momento se asocian las cadenas alfa 
de 3 en 3 gracias a puentes de hidrógeno y a puentes disulfuro, para formar las moléculas de procolá-
geno. Éstas son reconocidas por receptores transmembrana y empaquetadas en vesículas recubiertas 
por COPII. Estas vesículas, de unos 500 nm de diámetro, han de ser diferentes al resto de vesículas que 
salen del retículo endoplasmático puesto que las moléculas de procolágeno son como varillas rígidas 
de unos 300 nm (las vesículas típicas COPII miden entre 60 y 90 nm). El procolágeno pasa por el aparato 
de Golgi, no se sabe muy bien cómo, desde donde es exocitado al exterior celular.

Es destacable que algunas células pueden seleccionar el dominio celular donde se liberará un determi-
nado tipo de colágeno. Independientemente de esto, durante, o tras la liberación, las moléculas de pro-
colágeno sufren una acción enzimática por metaloproteinasas específicas que elimina las secuencias 
terminales de cada cadena alfa, transformando el procolágeno en colágeno. Estas secuencias termina-
les impiden que el procolágeno se ensamble espontáneamente en el interior celular. Antes se pensaba 
que el procesamiento del procolágeno y el esamblado de las fibrillas era extracelular, pero parece que 
empieza antes de su completa exocitosis en compartimentos entre el aparato de Golgi y la membrana 
plasmática.

Figura 1. Esquema de la síntesis de las fibras de colágeno.
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Las moléculas de colágeno, ya sin cadenas terminales, se ensamblan automáticamente para formar las 
fibrillas de colágeno, que a su vez se unen para formar las fibras de colágeno. La formación de las fibras 
de colágeno, sin embargo, parece estar controlada por la participación de los colágenos tipo V y XI. En 
concreto el colágeno tipo V parece imprescindible para la formación final de las fibras de colágeno ya 
que si se elimina no se observan tales fibras. 

La forma y el crecimiento de las fibras de colágeno se ven afectados por otras moléculas como algunos 
proteoglicanos, como la decorina, fibromodulina y limicano. En la fase final de ensamblaje, y para dar 
estabilidad a la fibra, se forman enlaces químicos por enzimas como la lisil oxidasa. El colágeno se sin-
tetiza principalmente por fibroblastos, miofibroblastos, osteoblastos y condrocitos. Aunque, en general, 
todas las células de un tejido pueden contribuir a la síntesis de matriz extracelular. Por ejemplo, algu-
nas moléculas de colágeno son sintetizadas por las células epiteliales. (Megías Pacheco M., et al, 2019).
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Vitamina C
Como precursor en la síntesis de colágeno
El colágeno es un componente crítico de las paredes vasculares, el cartílago y es un componente esen-
cial del tejido conectivo del cuerpo. La síntesis de colágeno está regulada por el ácido ascórbico, que 
también es esencial para su estructura óptima como cofactor en la hidroxilación de lisina y prolina 
(Rath M., y Pauling L., 1990) que estabilizan la estructura terciaria de la molécula de colágeno y también 
promueve la expresión del gen del colágeno (Kishimoto Y., et al, 2013; Ivanov V., et al, 2016; May JM. y 
Harrison FE., 2013).

La vitamina C (Vit C) o el ácido L-ascórbico tiene importantes efectos fisiológicos en la piel, incluida la 
inhibición de la melanogénesis, la prevención de daños inducidos por la radiación y la aceleración de la 
cicatrización de heridas (Darr D., et al, 1992; Wang K., et al, 2018). 

Está comprobado que la formación de la barrera cutánea y del colágeno en la dermis  desempeña un pa-
pel fisiológico en la piel contra la oxidación cutánea, en el antienvejecimiento de las arrugas y en las vías 
de señales celulares de crecimiento y diferenciación celular, que están relacionadas con la aparición y 
desarrollo de diversas enfermedades de la piel (Ponec M., et al, 1997). Además de estabilizar la molé-
cula de colágeno mediante hidroxilación, la vit C también estimula la producción de ARNm de colágeno 
por parte de los fibroblastos (Duarte TL., et al, 2009; Tajima S., et al, 1996).

Dentro de los suplementos nutricionales fabricados para mejorar propiedades del sistema lo-
comotor o de la piel, encontramos otros ingredientes habituales como son la vit C. Por ello la defi-
ciencia de esta vitamina conduce a la síntesis insuficiente de colágeno (Jane Higdon P., et al, 2018). 
 
La ingesta regular de ácido ascórbico da como resultado una tasa de absorción variable, entre el 70 y el 
95%, y el grado de absorción disminuye a medida que aumenta la ingesta (Levine M., et al, 1996). Por lo 
tanto, es probable que la síntesis de colágeno aumente con la co-ingesta de vit C, a través de su papel 
en la hidroxilación de prolina y lisina, las cuales son esenciales en la creación de la formación de hélice 
de colágeno y el entrecruzamiento intermolecular (Paxton, et al, 2010). 
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Funciones del Colágeno
Los colágenos fibrilares son los colágenos más abundantes en los vertebrados, donde desempeñan un 
papel estructural al contribuir a la arquitectura molecular, la forma y las propiedades mecánicas de los 
tejidos, como la resistencia a la tracción en la piel y la resistencia a la tracción en los ligamentos. 
Varios colágenos, alguna vez denominados colágenos “menores”, son cruciales para la integridad del 
tejido a pesar de que están presentes en cantidades muy pequeñas (Kadler K., 1995; Ricard Blum S, et 
al, 2000).

De los colágenos que forman fibras el más frecuente es el tipo I, que abunda en huesos, cartílago y piel, 
y que representa el 90 % de todo el colágeno del organismo. Otros tipos abundantes son el II, presente 
en el cartílago hialino, y el III, que abunda en la piel y en los vasos sanguíneos. Igual que hay moléculas 
heterotípicas (cadenas alfa diferentes), también hay fibras heterotípicas formadas por más de un tipo 
de colágeno. Por ejemplo, hay fibras de colágeno I que contiene también colágeno tipo III y V (Megías 
Pacheco M., et al, 2019).  

El colágeno III es relativamente pequeño y existe entre la epidermis y la dermis y es el componente 
principal de la capa de microcolágeno, es la clave para apuntalar la epidermis. El colágeno IV es un com-
ponente indispensable de la membrana basal celular del cuerpo humano. Su estructura es una cadena 
espiral de heterotrímero, que se compone de cadenas peptídicas 3α. El colágeno V se distribuye alrede-
dor de las células y puede desempeñar un papel de puente entre la membrana basal y el tejido conectivo 
(Minor RR., 1980; Asamura K., et al, 2005). El colágeno VII, crucial para la integridad de la piel, constituye 
sólo aproximadamente el 0,001% del total de colágenos de la piel (Bruckner-Tuderman L., et al, 1987).

El colágeno IX comprende el 1% del colágeno del cartílago articular adulto (Martel-Pelletier J., et al, 
2008). Los colágenos interactúan con las células a través de varios receptores y su papel en la regula-
ción del crecimiento, diferenciación y migración celular mediante la unión de sus receptores está bien 
documentado (Ricard-Blum S., 2011). 

Algunos tipos de colágeno con una distribución tisular restringida ejercen funciones biológicas espe-
cíficas. El colágeno VII es un componente de las fibrillas de anclaje y participa en la adhesión dermo-
epidérmica. El colágeno X, expresado en el cartílago hipertrófico, desempeña un papel en la osificación 
endocondral y contribuye al establecimiento de un nicho hematopoyético en la unión condroósea (Swee-
ney E., et al, 2010). 

El colágeno XXII está presente sólo en las uniones tisulares, como la unión miotendinosa en el músculo 
esquelético y cardíaco (Koch M., et al, 2004). En un metanálisis de datos de todo el genoma se ha de-
tectado una asociación entre COL22A1 y el nivel de creatinina sérica, el biomarcador más importante 
para una evaluación rápida de la función renal. Esta asociación puede reflejar la relación biológica entre 
la formación de masa muscular y los niveles de creatinina (Pattaro C., et al, 2010). El colágeno XXIV es 
un marcador de diferenciación de osteoblastos y formación ósea (Matsuo N., et al, 2008), y el colágeno 
XXVII parece estar restringido principalmente al cartílago hasta la edad adulta. Está asociado con la 
calcificación del cartílago y podría desempeñar un papel en la transición del cartílago al hueso durante 
la esqueletogénesis (Hjorten R., et al, 2007). Su participación en la esqueletogénesis se ha confirmado 
en el pez cebra, donde desempeña un papel en la mineralización vertebral y el crecimiento axial post-
embrionario (Christiansen HE., et al, 2009). 
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La cadena 5(VI) no se expresa en la epidermis externa de pacientes con dermatitis atópica, un trastorno 
inflamatorio crónico de la piel y una manifestación de enfermedad alérgica, lo que sugiere que contri-
buye a la integridad y función de la epidermis (Söderhäll C., et al, 2007).  

Los cuatro colágenos de membrana parecen cumplir funciones diferentes. El colágeno XIII afecta la for-
mación ósea y puede tener una función al acoplar la regulación de la masa ósea al uso mecánico (Ylönen 
R., et al, 2005). El colágeno XVII es un componente estructural importante del hemidesmosoma (Has C. y 
Kern JS., 2010), mientras que el colágeno XXIII se asocia con la recurrencia del cáncer de próstata y me-
tástasis a distancia (Banyard J., et al, 2007). Sin embargo, los colágenos de membrana XIII, XVII (Seppä-
nen A., et al, 2006) y XXV (Hashimoto T., et al, 2002) se expresan en neuronas o estructuras neuronales, 
y el colágeno XXVIII se expresa predominantemente en tejido neuronal (Veit G., et al, 2006). Los tipos de 
colágeno XV y XVIII representan una molécula de las membranas basales. El colágeno XV se encuentra 
en el músculo esquelético y cardíaco, y el colágeno tipo XVIII es un componente en el hígado, otros tipos 
de colágeno se encuentran en concentraciones muy bajas y en órganos específicos del cuerpo (Purcel 
G., et al, 2016; Fang M., et al, 2014).

Se han encontrado nuevas funciones de los colágenos en el desarrollo del sistema nervioso de los ver-
tebrados, el colágeno IV desempeña un papel en la unión neuromuscular como organizador presináptico 
(Fox M., et al, 2007; Fox M., 2008). El colágeno XIX lo expresan las neuronas centrales y es necesario 
para la formación de sinapsis del hipocampo (Su J., et al, 2010). Varios colágenos (IV, VI, XVIII y XXV) se 
depositan en el cerebro de pacientes con enfermedad de Alzheimer, donde se unen al péptido amiloide. 
Además, existe evidencia genética de asociación entre el gen COL25A1 y el riesgo de enfermedad de 
Alzheimer (Forsell C., et al, 2010). El colágeno VI parece proteger a las neuronas contra la toxicidad del 
A (Cheng JS, et al, 2009).

En resumen, los colágenos se depositan en la matriz extracelular donde la mayoría forma conjuntos 
supramoleculares, desempeñan funciones estructurales y contribuyen a las propiedades mecánicas, 
la organización y la forma de los tejidos. Interactúan con las células a través de varias familias de re-
ceptores y regulan su proliferación, migración y diferenciación. Algunos colágenos tienen una distribu-
ción tisular restringida y, por tanto, funciones biológicas específicas (Ricard-Blum S., 2011), cumplen 
importantes funciones mecánicas dentro del cuerpo, particularmente en los tejidos conectivos. Así, en 
huesos, tendones, fascias, cartílagos articulares, etc., los colágenos fibrilares aportan la mayoría de las 
propiedades biomecánicas esenciales para el funcionamiento de estos sistemas de órganos (Gelse K., 
et al, 2003).

Por lo tanto, el colágeno es fundamental en la constitución de un intersticio contiguo a lo largo de la 
epidermis. Los colágenos de tipo I y III se forman en la piel humana en una proporción mayor que otros 
tipos y se mantienen en una proporción fija entre sí en el tejido cutáneo normal (Megías M, et al, 2023). 
En estudios que involucraron piel de donantes con edades < 18 hasta > 50, se demostró que el conte-
nido medio de colágeno tipo I y III y la proporción de colágeno tipo I/III en la piel difería significativamente 
entre los grupos de edad (p < 0,05), observándose los niveles más bajos de tipo I, III y la relación más 
alta de tipo I/III en el grupo de edad avanzada (Cheng W, et al, 2011; Rong YH., et al, 2008). Se concluyó 
que la cantidad de colágeno III disminuye significativamente con los años (Liu X., et al, 1997). 

El colágeno tipo I es el tipo de producto más común utilizado para el cuidado de la salud y la belleza de 
la piel, mientras que el colágeno de tipo II es el preferido y más utilizado para la salud de las articula-
ciones. Además, es habitual combinar péptidos de colágeno con glicoaminoglicanos y micronutrientes 
como la vit C y minerales como el magnesio (Vollmer DL., et al, 2018).
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Colágenos utilizados en la industria 
Tipo I
El colágeno tipo I es un componente crucial de la matriz extracelular (MEC). En la mayoría de los tejidos 
conectivos blandos y duros, las fibrillas de colágeno y sus redes comprenden la mayor parte de la MEC 
y brindan no solo soporte físico a las células, sino que también definen el comportamiento celular y la 
función del tejido (Chattopadhyay S., et al, 2014; Aszódi A., et al, 2006).  El colágeno tipo I se expresa 
ampliamente y es prominente en la piel, tendones, huesos y ligamentos y muchos otros tejidos, pero no 
en los cartílagos hialinos. La molécula de tipo I es un heterotrímero de dos cadenas 1 (I) y una cadena 2 
(I) (Van der Rest M. y Garrón R., 1991).

En el colágeno tipo I, la cadena 1 tiene 1464 aminoácidos y la cadena 2 tiene 1366 aminoácidos. Las tres 
cadenas se sintetizan en ribosomas unidos a membranas y entran en el retículo endoplásmico (RE), 
donde se escinde el péptido señal amino terminal. Dentro del RE, la prolina y la lisina en las cadenas 1 
y 2 pueden ser catalizadas por prolina o lisina-hidroxilasas para formar hidroxiprolina e hidroxilisina. 
Después de la hidroxilación, las tres cadenas se retuercen entre sí formando un procolágeno tipo I de 
triple hélice derecha. Durante la secreción, los extremos amino y carboxi del procolágeno tipo I se eli-
minan para formar un colágeno tipo I maduro. Finalmente, el colágeno tipo I maduro se autoensambla 
en fibras de colágeno tipo I altamente ordenadas (Yamauchi M. y Sricholpech M., 2012).

El colágeno tipo I forma fibrillas compuestas de unidades de tropocolágeno. Las fibrillas tienen una es-
tructura de bandas con regiones de superposiciones y espacios, donde la superposición contiene todas 
las “moléculas” de tropocolágeno en una fibrilla y el espacio contiene 4/5 de las moléculas. Por una 
curiosa peculiaridad de la estructura de las fibrillas de colágeno tipo I, la longitud del espacio es casi la 
misma que la longitud de superposición cuando el colágeno está hidratado. Sin embargo, la estructura 
de las fibrillas de colágeno cambia con la hidratación. (Turunen M., et al, 2017; Orgel JPRO, et al, 2001; 
Bigi A., et al, 1987).  

Es decir, el colágeno tipo I es el componente principal de la piel y constituye la barrera física entre el 
medio ambiente y los fluidos corporales. La piel tiene que resistir la pérdida de agua. En la dermis el 
colágeno puede estar sujeto a una deshidratación parcial, lo que puede afectar  su función y apariencia, 
y esto impulsa un gran componente de la industria cosmética. Comprender cómo la deshidratación del 
colágeno es evidente en la fibrilla de colágeno y los cambios físicos que tienen lugar en cada etapa de 
la deshidratación puede ser útil en el contexto biológico, pero también en materiales, tanto industriales 
como médicos, fabricados a partir de colágeno (Haverkamp RG., et al, 2022).

Debido a su alta biocompatibilidad con el cuerpo humano, el colágeno I es el colágeno más utilizado en 
la producción cosmética. En los últimos años, los suplementos orales de colágeno se han vuelto muy 
populares. Según ensayos clínicos de los últimos años, la suplementación oral de colágeno ha mejora-
do la hidratación, la aspereza, la elasticidad y la densidad de la piel, y ha reducido significativamente la 
fragmentación de la red de colágeno (Bolke L., et al, 2019; Kim DU, et al, 2018). Un estudio mostró que 
después de la ingesta continua de péptido de colágeno durante 12 semanas, el grupo de tratamiento ha-
bía reducido significativamente las arrugas periorbitarias, aumentado la humedad de la piel del rostro y 
mejorando la elasticidad de la piel (Chen Q., et al, 2017).
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Tipo II
El colágeno tipo II es la proteína más abundante en el cartílago (Eyre D., 2002). Es un colágeno fibrilar 
que actúa como marco estructural de la MEC del cartílago. El colágeno llama la atención porque su ro-
tación está directamente asociada con la homeostasis del cartílago y la salud de las articulaciones. Se 
han desarrollado varios marcadores dirigidos a diferentes metabolitos solubles y modificaciones pos-
traduccionales del colágeno tipo II. Compuesto por tres cadenas α1(II), que es una estructura típica de 
triple hélice. El colágeno II forma fibras de pequeño diámetro en una matriz de cartílago. Estas peque-
ñas fibras forman una estructura de red finamente espaciada en el tejido del cartílago, lo que hace que 
el colágeno se distribuya en proteoglicanos al máximo. Esta estructura puede proporcionar estabilidad 
mecánica para la carga del cartílago y es una de las principales matrices extracelulares del cartílago 
articular (Darvish DM., 2022; Nishimoto M., et al, 2005).

A pesar de todos los datos disponibles hasta la fecha que han demostrado de manera exhaustiva la im-
portancia del colágeno tipo II en la inducción o mantenimiento condrogénico y en la reparación y regene-
ración del cartílago, numerosos estudios todavía utilizan el colágeno tipo I en la ingeniería del cartílago 
(Szychlinska MA., et al, 2020; Calabrese G., et al, 2017; Yang J., et al, 2017; Cao C., et al, 2020). El coláge-
no tipo II, a diferencia del colágeno tipo I, se ha demostrado que los andamios mantienen la morfología 
de los condrocitos redondos y aumentan significativamente la síntesis de ADN y colágeno tipo II (Veilleux 
NH., et al, 2004; Nehrer S., et al, 1997). También se ha demostrado que los andamios de colágeno tipo II, 
a diferencia del colágeno tipo I, inducen más eficazmente la inducción condrogénica de células madre 
derivadas del tejido adiposo (Lu Z., et al, 2010) y células madre de la médula ósea (Tamaddon M., et al, 
2017; Bosnakovski D., et al, 2006).

En el proceso de formación de colágeno, el propéptido carboxi-terminal del colágeno tipo II (PIICP) se 
elimina del procolágeno extracelularmente y esto refleja directamente la tasa de síntesis de procolá-
geno tipo II (Hinek A., et al, 1987). En las enfermedades articulares progresivas, la degradación de las 
proteínas de la matriz extracelular y los proteoglicanos conduce a cambios irreversibles en las propie-
dades de la red de colágeno. El cartílago articular

adulto sintetiza muy poco colágeno tipo II en comparación con el cartílago joven. La diferencia relacio-
nada con la edad en la síntesis de colágeno II no se comprende bien (Asopa V., et al, 2020).
Es probable que la gran diferencia en la expresión de la proteína colágeno II entre jóvenes y adultos sea 
un factor importante que subyace a la diferencia en las propiedades curativas del cartílago articular 
joven y viejo. También es probable que la relativa incapacidad de los condrocitos adultos para producir 
proteína colágeno II sea un factor en la progresión de la osteoartritis, ya que los condrocitos no pueden 
reemplazar el colágeno perdido (Hermansson M., et al, 2004).
Se ha informado que el colágeno nativo tipo II provoca una respuesta inmunomediada llamada toleran-
cia oral, un mecanismo totalmente diferente en comparación con el descrito para los colágenos hidroli-
zados. Según este mecanismo de acción, el colágeno nativo tipo II reduciría las reacciones autoinmunes 
contra el colágeno endógeno a nivel del cartílago articular (Martínez-Puig D., et al, 2023).
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Fuentes de Colágeno
El colágeno se puede obtener de fuentes animales y vegetales, y los más comunes provienen de orga-
nismos bovinos, porcinos, humanos y marinos, como escamas y piel de pescado (Avila Rodriguez MI, et 
al, 2017), se puede extraer de la mayoría de los tejidos animales. El colágeno del tendón de cola de rata 
se utiliza ampliamente en la investigación básica debido a su alta pureza y homogeneidad, y a su sencillo 
proceso de extracción (Sorushanova A., et al, 2019).  Para los dispositivos médicos, la piel y los tendones 
bovinos, así como la piel porcina, son las fuentes de colágeno más comunes, siendo el colágeno tipo I la 
fracción predominante. 

Son altamente homólogos al colágeno humano, casi sin restricción inmune; por lo tanto, se utilizan a 
menudo para la reparación de hernias y la cicatrización de heridas (Gallo N., et al, 2020). También se en-
cuentran disponibles colágenos aislados de otras fuentes animales, como el cartílago esternal de aves 
domésticas, pero no tienen un uso clínico amplio (Browne S., et al, 2013). Recientemente, los colágenos 
marinos (como los de pescados, esponjas marinas y medusas) han atraído interés debido a sus enormes 
reservas potenciales y su consistencia entre lotes (Felician FF., et al, 2018).  Sin embargo, su validación 
y uso clínicos aún requieren investigación y desarrollo a largo plazo (Fan L., et al, 2023).

El colágeno marino altamente disponible, que tiene una menor amenaza de enfermedades transmi-
sibles y no tiene preocupaciones religiosas, tiene un uso limitado en el sector de la salud debido a su 
baja temperatura de desnaturalización y resistencia enzimática (Salvatore L., et al, 2020). Por otro lado, 
aunque la cercanía evolutiva a los vertebrados, la molécula de colágeno de las aves de corral tiene una 
composición de aminoácidos diferente a la de otros mamíferos (Grønlien KG., et al, 2019). Además, el 
riesgo de transmisión de la influenza aviar no es un aspecto insignificante (Pantin-Jackwood MJ., et al, 
2016). A pesar de varios intentos de extracción de diferentes especies animales, las mejores fuentes de 
colágeno están representadas por los mamíferos, como los bovinos y los cerdos, por la alta homología 
de secuencia con el colágeno humano (Stover DA., et al, 2011). La extracción del colágeno puede reali-
zarse mediante un tratamiento ácido o alcalino (Miranda O y Sebastián G., 2019).

El tratamiento ácido generalmente se aplica para la extracción de colágeno tipo I de tejidos de origen 
porcino o de piel de pescado (Almeida AJ., et al, 2012). Dependiendo del proceso de fabricación se pue-
den obtener diferentes productos derivados del colágeno con estructura, composición y propiedades 
totalmente diferentes como son: colágeno nativo no desnaturalizado (insoluble) o colágeno nativo solu-
ble, manteniendo ambos la estructura de triple hélice; gelatina (colágeno desnaturalizado) y colágeno 
hidrolizado (péptidos/aminoácidos) que a su vez pueden producirse con diferentes grados de hidrólisis 
(Fu Y., et al, 2019).

Además de los colágenos obtenidos de fuentes animales naturales, se han hecho algunos intentos de 
producir “colágenos no animales” ya sea por síntesis química o por medios biotecnológicos. Los pépti-
dos sintéticos relacionados con el colágeno (PCR) se diseñaron y ensamblaron por primera vez a fina-
les de la década de 1960 (Fields GB. y Prockop DJ., 1996). A pesar de los últimos avances para imitar 
la estructura de la triple hélice del colágeno, así como la formación de fibrillas (Hombros MD., 2009), 
los colágenos sintéticos siguen siendo estructuras extremadamente simplificadas en comparación con 
los colágenos naturales (Xu R., et al, 2021). actualmente sólo se implementan unas pocas células de 
levadura y plantas transgénicas para producir colágenos recombinantes para aplicaciones biomédicas 
específicas (Fertala A., et al, 2020). 
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El término “colágeno vegano” o “constructor de colágeno vegano” en el mercado de alimentos funcio-
nales para referirse a ciertos productos que se componen básicamente de una mezcla de ingredientes 
que incluyen extractos de plantas, aminoácidos, vitaminas y minerales. Aunque algunos estudios han 
demostrado que la biosíntesis de colágeno está mediada por ciertos micronutrientes contenidos en es-
tos ingredientes, como la vitamina C (DePhillipo NN, et al, 2018), el cobre o el zinc (Harris ED, et al, 1980; 
Yue C., et al, 2020), cabe señalar que, hasta donde sabemos, no El producto etiquetado como “colágeno 
vegano” contiene colágeno real en su lista de ingredientes.
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Deficiencias y deterioro
Como se ha documentado la principal función fisiológica del colágeno es brindar soporte en el tejido co-
nectivo como proteína estructural, especialmente para el colágeno I, que tiene el mayor contenido en el 
cuerpo humano. El colágeno también tiene muchas otras funciones biológicas, como la unión a integri-
nas y otros factores para mediar en la transducción de señales, para conectar células y señales biológi-
cas de la matriz extracelular. Existe una relación entre la falta de todo tipo de colágeno y enfermedades 
óseas, enfermedades de la piel, enfermedades gastrointestinales, enfermedades vasculares, enferme-
dades renales, enfermedades neurológicas e incluso cáncer, por lo que es posible que el potencial del 
colágeno en el tratamiento clínico aún no esté completamente desarrollado (Zhou N., et al, 2023).

Tanto el envejecimiento como una dieta deficiente pueden afectar el nivel de colágeno en el cuerpo. Es-
tos cambios no se notan en las primeras etapas de la vida, pero se hacen evidentes en la fase madura, 
en la que la ingesta de alimentos no cumple con los requisitos recomendados con la misma eficacia, en 
términos de energía y macro y micronutrientes. (Porfírio E. y Fanaro GB., 2016).

Una de las causas de la deficiencia en colágeno puede ser una alimentación pobre en vit C. El escorbuto 
se produce por un fallo en la síntesis de colágeno por falta de ácido ascórbico. Por eso muchos de los 
suplementos para la regeneración y mantenimiento de la salud articular contienen vit C. El ejercicio ex-
tenuante puede ser una causa importante en el deterioro articular y por tanto en las fibras de colágeno 
(Abad Expósito C., 2015).
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Capítulo 2: Beneficios del colágeno
Salud Dérmica
La piel es un órgano multifuncional, el más grande del cuerpo, y su apariencia generalmente refleja la 
salud y eficacia de sus estructuras subyacentes. Tiene muchas funciones, pero su función fundamental 
es proporcionar una interfaz protectora entre el entorno externo y los tejidos de un individuo, brindando 
protección contra amenazas mecánicas y químicas, patógenos, radiación ultravioleta e incluso deshi-
dratación (Weller RH., et al, 2008). Al estar en constante contacto con el entorno externo, la piel está 
sujeta a más agresiones que la mayoría de nuestros otros órganos, y es donde se producen los primeros 
signos visibles del envejecimiento (Pullar J.M., et al, 2017).

La piel se compone de dos capas principales con estructuras subyacentes bastante diferentes: la epi-
dermis más externa y la dermis más profunda. La epidermis no vascular depende de la dermis para 
recibir nutrientes. Este proceso se ralentiza con la edad, comprometiendo la calidad de las fibras de 
colágeno (Bonta M., et al, 2013). 

La epidermis cumple la mayoría de las funciones de barrera de la piel y está formada predominante-
mente por células, principalmente queratinocitos. En la piel, la formación de colágeno se lleva a cabo 
principalmente por los fibroblastos de la dermis, lo que da como resultado la generación de la membra-
na basal y la matriz de colágeno dérmico (Miller RL., et al, 1979; Duarte TL., et al, 2009).  La dependencia 
de las enzimas colágeno hidroxilasa de la vitamina C se ha demostrado en varios estudios con células de 
fibroblastos in vitro (Hinek A., et al, 2014; Kishimoto Y., et al, 2013; Takahashi Y., et al, 2000).

La apariencia de la piel está influenciada por la nutrición, así como por factores endógenos y ambienta-
les, incluida la exposición a sustancias químicas, el tabaquismo o la radiación ultravioleta. El envejeci-
miento de la piel se debe a cambios en la capa más profunda de la piel. 

Los suplementos orales, a diferencia de las aplicaciones tópicas, representan un enfoque práctico para 
la prevención del envejecimiento de la piel porque pueden llegar a la dermis a través de la circulación 
(Calleja-Agius J., et al, 2013). La capacidad de los suplementos nutricionales para mejorar las carac-
terísticas de la piel ha recibido cada vez más atención a medida que la población sigue envejeciendo 
(Skovgaard, GR, et al, 2006).

En un estudio de revisión (Vollmer, et al, 2018) informaron que la administración oral de péptidos de 
colágeno generalmente mejora las características de la piel envejecida. Además, (Schwartz SR. y Park 
J., 2012; Genovese L., et al, 2017; Zmitek K., et al, 2020) informaron una mejora en los parámetros de 
la piel relacionados con el microrrelieve de la piel y una reducción de signos de envejecimiento facial 
asociados con un aumento de la hidratación de la piel después de la suplementación oral con colágeno 
hidrolizado. (Maia Campos PM, et al, 2021).
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Envejecimiento
El colágeno constituye el 95% de la piel humana (Gelse K., et al, 2003) junto con la elastina son los componentes principales 
de la dermis. Estas dos fibras trabajan sinérgicamente para formar la estructura de la piel. El envejecimiento se caracteriza 
por una disminución en la capacidad elástica de la piel y, por tanto, la piel envejecida se caracteriza por falta de elasticidad, 
fragmentación y fragilidad del haz de colágeno. Estos cambios se deben a la disminución de la actividad de los fibroblastos y 
a una disminución del número de vasos sanguíneos en la piel (Baumann L., 2007).

Varios factores contribuyen al envejecimiento de la piel humana como el fotoenvejecimiento de la piel es inducido por la 
exposición crónica a la luz solar y es una forma de envejecimiento extrínseco, mientras que el envejecimiento intrínseco 
surge principalmente de la disminución de la función biológica y la acción de especies reactivas de oxígeno derivadas del 
metabolismo celular (Ichihashi M., et al, 2009). 
Es decir, con la edad las fibras de colágeno se vuelven más gruesas y más cortas; en consecuencia, se pierde colágeno tipo 
I. Además, con el avance de la edad también se produce una pérdida de ácido hialurónico. Estos factores contribuyen a la 
aparición del envejecimiento de la piel, con una reducción de su elasticidad y tono, dando paso al aumento de la aparición de 
arrugas, párpados caídos, engrosamiento de la piel y bolsas debajo de los ojos (Naylor EC., et al, 2011; Sibilla, S., et al, 2015). 
Se ve afectada negativamente la estructura y la función mecánica de los tejidos ricos en colágeno (Bailey AJ., et al, 1998; 
Avery NC. y Bailey AJ., 2006). Por lo que, la piel pierde elasticidad, los vasos sanguíneos se vuelven más rígidos y los tendones 
pueden volverse menos flexibles (Kubo K., et al, 2003). 

La posible disminución de la rigidez del tendón relacionada con la edad puede, a su vez, reducir el rendimiento máximo del 
músculo esquelético (Bojsen-Møller J., et al, 2005) y el equilibrio postural (Onambele GL., et al, 2006), lo que afecta nega-
tivamente la movilidad en la vejez. La carga regular de los tendones parece proteger el tejido de los efectos negativos del 
envejecimiento (Smith RK., et al, 2002; Couppé C., et al, 2014) al aumentar la rigidez a la tracción (Reeves ND., et al, 2003; 
Grosset JF., et al, 2014). 

El estado nutricional es vital para mantener el funcionamiento normal de la piel durante la síntesis de colágeno y la dife-
renciación de queratinocitos (Parque K., 2015). El envejecimiento de la piel ha atraído considerable atención debido a los 
estándares de belleza cada vez más altos (Honigman R. y Castle DJ., 2006). Por tanto, la suplementación con colágeno oral 
se ha utilizado para reducir los efectos del envejecimiento de la piel y mejorar las condiciones de la pieL (Maia Campos PM, 
et al, 2021).

Se utilizan diversos nutrientes y suplementos para mejorar la salud de la piel y mantener una apariencia juvenil (Svensson 
RB., et al, 2016). Estas estrategias incluyen cremas tópicas, rellenos inyectables y suplementos de colágeno. Las cremas 
tópicas contienen colágeno como uno de los ingredientes y están diseñadas para mejorar la hidratación y firmeza de la piel. 
Sin embargo, las cremas tópicas tienen una capacidad limitada para penetrar la piel, lo que puede reducir su eficacia (Maia 
Campos PM, et al, 2021).

Los rellenos inyectables, como los de ácido hialurónico, estimulan la producción de colágeno y proporcionan resultados 
inmediatos al rellenar la piel.

Sin embargo, pueden ser costosos y conllevar el riesgo de eventos adversos como hematomas, hinchazón e infección (Coc-
kerham K., et al, 2009). Por otro lado, se ha demostrado que los suplementos de colágeno, en particular los que contienen 
péptidos de colágeno hidrolizados, son seguros y rentables en comparación con otras estrategias basadas en colágeno. 

Además, los suplementos de colágeno tienen la ventaja de tomarse por vía oral, lo que los hace fáciles de incorporar a las 
rutinas diarias (León-López A., et al, 2019).
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Salud Articular
El envejecimiento es un proceso irreversible e inevitable que provoca el deterioro progresivo de varias 
estructuras del cuerpo humano. Uno de los tejidos más afectados durante el envejecimiento es el car-
tílago; A menudo es el sitio inicial de procesos degenerativos, un fenómeno probablemente debido a su 
reducido potencial de autocuración, particularmente después de repetidas lesiones (Jørgensen AEM, 
et L, 2017). El envejecimiento afecta el recambio celular del tejido cartilaginoso, lo que provoca una 
pérdida continua de condrocitos, una funcionalidad alterada (Mobasheri A., et al, 2015), una respuesta 
metabólica reducida, cambios funcionales en la matriz y cambios en la composición del tejido sinovial 
(Luria A., et al, 2014). Los cartílagos representan los componentes fundamentales de las articulaciones 
articulares y son unidades funcionales esenciales para el movimiento humano, permitiendo la transmi-
sión de la carga mecánica entre diferentes partes móviles del cuerpo con una mínima fricción (Jørgen-
sen AEM, et L, 2017; Arokoski JP, et al, 2000).
 
La degeneración del cartílago se asocia con la senescencia de los condrocitos, el estrés oxidativo celular 
y la producción de citocinas, todo esto conlleva un efecto perjudicial compuesto que, en última instancia, 
puede conducir al desarrollo de osteoartritis (OA) (Musumeci G., et al, 2015). Una de las intervenciones 
clave para ayudar a prevenir la degeneración del cartílago es reducir la carga constante sobre las ar-
ticulaciones y promover su lubricación, dos condiciones que normalmente no se cumplen en personas 
que siguen un estilo de vida sedentario (Lin W., et al, 2013). 

De hecho, se necesitan fuerzas mecánicas moderadas, constantes y compresivas para aumentar la sín-
tesis y las concentraciones de proteoglicanos, glucosaminoglucanos y otros componentes de la matriz 
del cartílago (Luria A., et al, 2014), y también para regular la tasa de recambio de las moléculas de car-
tílago dentro de la articulación. Por lo tanto, el movimiento físico se considera una actividad no dañina y 
fundamental para mantener la salud del cartílago y la homeostasis celular, al tiempo que proporciona 
protección contra el desarrollo de OA (Bricca A., et al, 2019; Musumeci G., et al, 2015).

La OA se está convirtiendo en una de las afecciones articulares más comunes debido al aumento de la 
esperanza de vida (Hunter DJ., et al, 2019), representando hoy en día un importante problema socioe-
conómico y de salud pública (Peat G., et al, 2020). Es una enfermedad articular crónica que afecta a 
cualquier articulación como la cadera, columna y las articulaciones interfalángicas, provocando dolor, 
limitaciones funcionales y reducción de la calidad de vida (Neogi T., 2013; Honvo G., et al, 2020), pero 
la rodilla es una de las articulaciones más frecuentemente afectadas y con mayor deterioro. En otras 
palabras, la OA de rodilla causa sustancialmente discapacidad y reduce la calidad de vida. Para prevenir 
la OA de rodilla, se ha recomendado constantemente el ejercicio. El entrenamiento físico para adultos 
mayores idealmente incluye una combinación de ejercicios aeróbicos, de fortalecimiento muscular y de 
flexibilidad (American College of Sports Medicine, et al, 2009)

Al ser una enfermedad degenerativa de carácter progresivo que lesiona el cartílago hialino, compuesto 
en su mayoría de colágeno tipo II, y al hueso subcondral, donde predomina el colágeno tipo I y que evo-
luciona comprometiendo finalmente a la totalidad de la articulación (Sánchez Y., et al, 2023). Causada 
por el envejecimiento o una disfunción de factores biológicos inducida mecánicamente, lo que resulta en 
un desequilibrio en la homeostasis del cartílago. Este desequilibrio provoca la degradación de la MEC, 
el ácido hialurónico y los proteoglicanos en el tejido cartilaginoso. .
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También conduce a fibrilación y erosión de la superficie articular, muerte de condrocitos, calcificación 
de la matriz e invasión vascular (He Y., et al, 2020). Excluyendo el contenido de agua, la MEC del cartílago 
articular comprende colágeno (60%), proteoglicanos (25 a 35%) y otras proteínas no colagenosas (15 a 
20%). El colágeno tipo II (C-II) representa el 80% del colágeno total y proporciona estabilidad mecánica 
al cartílago (Gentili C., et al 2009). Sin una suplementación oportuna con nutracéuticos, la degradación 
excesiva del colágeno por las metaloproteinasas de la matriz puede dañar el tejido del cartílago (Bella 
J., et al, 2017; Troeberg L., et al, 2012).

El colágeno contiene, además del 16% de AA esenciales, un 60% de AA esenciales condicionales, lo que 
hace que, en determinadas situaciones y grupos de riesgo sea imprescindible suplementar la dieta con 
esta proteína, en su forma asimilable. A partir de los 25-30 años, las células humanas empiezan a ver 
reducida gradualmente su capacidad de sintetizar colágeno, de manera que anualmente perdemos un 
1,5% de colágeno tisular. A los 

45-50 años, los efectos de la pérdida de colágeno tisular ya son visibles: molestias y dolor articular 
(artrosis), pérdida de masa ósea (osteoporosis), arrugas y envejecimiento dérmico, entre muchos otros. 
(Figueres Juher T. y Basés Pérez E, 2015).

El tratamiento primario actual para la OA implica reducir la inflamación, aliviar el dolor y el malestar 
y mejorar la estructura del colágeno o retrasar temporalmente la progresión de la enfermedad (Watt 
FE., et al, 2017). Se ha demostrado que el colágeno tipo II (la proteína principal del cartílago articular) 
es una fuente potencial de autoantígenos en la OA (Charrière G., 1988; Bari AS, et al, 1989 Cook AD, et 
al, 2004). En consecuencia, la tolerancia oral al colágeno tipo II podría teóricamente tener un impacto 
positivo en el control de la inflamación en la OA. De hecho, la eficacia de la administración oral de dosis 
bajas de colágeno nativo tipo II se ha demostrado en modelos animales de OA, como el modelo de rata 
de OA inducida por monoyodoactetato (MIA) (Mannelli L., et al, 2015).

A pesar de las enormes diferencias metodológicas, todos los estudios informaron, al menos, resultados 
parcialmente positivos en los resultados evaluados. Los parámetros que muestran resultados más po-
sitivos en estos ensayos están relacionados con la mejora autoinformada de la sintomatología de la OA, 
incluida la función, la calidad de vida y el dolor. Aunque la mayoría de los estudios informan mejoras en 
el dolor y la función, la dosis diaria es muy variable (Martínez-Puig D., et al, 2023). Además de mejoras 
en el dolor y la función, también se han detectado cambios en la degradación del cartílago. En un estu-
dio, informaron un aumento en el contenido de proteoglicanos en el cartílago de la rodilla después de 24 
semanas de tratamiento con 10 g/día de una formulación específica de colágeno hidrolizado (McAlindon 
TE., 2011).

En resumen, la evidencia científica disponible muestra que la mayoría de los ingredientes probados 
parecen ofrecer resultados positivos, aunque existe una enorme variabilidad en términos de diseños 
de estudios, dosis efectivas y períodos mínimos de tratamiento para cada ingrediente de colágeno. Al 
comparar el colágeno nativo con el colágeno hidrolizado, existe una clara diferencia en la dosis tera-
péutica, que es menor en el colágeno nativo (40 mg/día) respecto al colágeno hidrolizado (entre 5 y 10 
g/día). Esto podría tener implicaciones prácticas en términos de desarrollo galénico ya que altas dosis 
diarias podrían limitar la factibilidad de desarrollar determinadas presentaciones como comprimidos y 
cápsulas (Martínez-Puig D., et al, 2023).
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Osteoporosis 
El hueso sufre ciclos continuos de formación y resorción a través del modelado y remodelación ósea 
(Silva RF., et al, 2015). El modelado óseo ocurre principalmente durante la infancia y la adolescencia 
y es responsable del crecimiento esquelético y la configuración de los huesos en respuesta a la carga 
mecánica y otros factores (por ejemplo, endocrinos) (Langdahl B., et al, 2016). Una vez que se alcanza la 
masa ósea máxima en la edad adulta temprana, la masa ósea permanece estable en la mediana edad y 
comienza a disminuir a partir de entonces; Esta disminución es particularmente rápida en las mujeres 
durante algunos años después de la menopausia (Farr JN., et al, 2015). La remodelación ósea, por otro 
lado, se refiere a la renovación continua del tejido óseo mediante la actividad acoplada de los tres linajes 
de células óseas: los osteoblastos, los osteoclastos y los osteocitos (Hadjidakis DJ., y Androulakis II., 
2006). La matriz extracelular ósea, que está compuesta principalmente por colágeno tipo I y proteínas 
no colágenas, desempeña un papel fundamental en la remodelación ósea al conferir soporte mecánico 
y proporcionar factores de crecimiento a las células óseas. El deterioro de cualquiera de estos procesos 
puede provocar una acumulación y un mantenimiento inadecuados de la masa ósea, predisponiendo a 
la osteoporosis (Langdahl B., et al, 2016).

La osteoporosis es un trastorno esquelético que afecta principalmente a personas de edad avanzada 
y se caracteriza por una baja masa ósea y una microarquitectura ósea anormal, lo que resulta en una 
mayor fragilidad esquelética y un mayor riesgo de fracturas (Kanis JA. y Gluer CC., et al, 2000). Las 
fracturas con la consiguiente morbilidad y mortalidad tienen importantes implicaciones personales y 
económicas en todo el mundo. Anteriormente, la osteoporosis se consideraba una enfermedad que 
afectaba principalmente a mujeres posmenopáusicas, pero más recientemente la osteoporosis prima-
ria y secundaria ha surgido también como importantes trastornos pediátricos (Mäkitie RE., et al, 2019; 
Mäkitie O., et al, 2013).

Múltiples estudios se han enfocado en el gen que codifica colágeno tipo I, la proteína más abundante en 
la estructura ósea, en un estudio demostraron que el polimorfismo en este gen incrementa el riesgo 
de osteoporosis (Pluijm SM., et al, 2004). El colágeno hidrolizado es reconocido como un nutracéutico 
seguro, cuya combinación de aminoácidos estimula la síntesis de colágeno en el cartílago y la matriz 
extracelular de otros tejidos (Porfírio E. y Fanaro GB., 2016).

En un estudio, se vio que la ingesta de péptidos específicos de colágeno (PEC), es decir, una mezcla de 
péptidos de colágeno bioactivos específicos con un peso molecular medio de aproximadamente 5 kDa, 
derivados de una hidrólisis compleja de múltiples etapas del colágeno, aumentan la densidad mineral 
ósea (DMO) en mujeres posmenopáusicas con reducción primaria de la DMO relacionada con la edad. 
Además, la suplementación con PEC se asoció con un cambio favorable en los marcadores óseos, lo que 
indica una mayor formación ósea y una menor degradación ósea (Sánchez Y., et al, 2023).
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Impacto del ejercicio en las articulaciones 
Las lesiones del cartílago articular son lesiones debilitantes que se observan con una alta prevalencia 
tanto en la población general como en deportistas de alto exigencia (Curl WW, et al, 1997). Sobre todo el 
impacto del ejercicio extenuante en las articulaciones de la rodilla puede causar dolor y rigidez localiza-
dos, que son características distintivas de la enfermedad inflamatoria patológica (Shek PN., et al, 1998).
El estrés mecánico repetido que se produce en esta patología sobre la articulación dañada perpetúa el 
proceso inflamatorio; se ha observado in vitro una producción excesiva de óxido nítrico que se asocia a 
la disminución de la síntesis de agrecanos, del colágeno tipo II y de los antagonistas de receptores de 
Interleukina-1 (IL-1), así como a un aumento en la actividad de las metaloproteinasas (MMPs). Éstas 
últimas son las enzimas encargadas de degradar la MEC reconociéndose a la MMP-13 como específica 
para el colágeno (Sánchez Y., et al, 2023).

El sistema articular tiene la función de permitir la movilidad de las estructuras del aparato locomotor, 
a la vez que responde a un objetivo de estabilidad para mantener la congruencia de las superficies ar-
ticulares. Las articulaciones pueden ser fibrosas, cartilaginosas o sinoviales. Estas últimas, las más 
móviles, son las que están implicadas con más frecuencia en la patología del deportista. (bartholet DF., 
et al, 2022).

El malestar articular es un problema común en la vida diaria de las personas activas (DAR QA, et al, 
2017). Su desarrollo a menudo se asocia con la intensidad de la actividad deportiva, el nivel de rendi-
miento (élite versus recreativo), lesiones previas u otras condiciones de salud que aumentan la proba-
bilidad de lesión articular (Micheli LJ y Oneill B, 2023).

Las lesiones por sobreuso son bastantes frecuentes en deportistas de cualquier edad o nivel de com-
petición. El cartílago articular, es particularmente susceptible a las fuerzas de tensión. Las lesiones 
por sobreuso en las superficies articulares debidas al ejercicio son de tres tipos:  (1) fractura/lesión del 
hueso subcondral; (2) uso excesivo de las superficies articulares; y (3) subluxaciones/dislocaciones.

El primer tipo de lesión articular es la fractura o lesión del hueso subcondral, como en el caso de la 
osteocondritis disecante del codo. En segundo lugar, puede haber un sobreuso de las superficies carti-
laginosas de la articulación, que se pueden presentar como condromalacia, una de las características 
de las patologías no tratadas de la articulación patelo-femoral. En tercer término, los desbalances in-
dividuales de las unidades músculo-tendinosas que rodean a una articulación pueden comprometer su 
funcionamiento. El uso excesivo puede resultar en subluxaciones o dislocaciones crónicas del hombro, 
en aquellos atletas que practican deportes en los cuales se utilizan movimientos del brazo por encima 
de la cabeza. (Lyne D y Oneill B, 2023).

Por otro lado, al aumentar la edad ocurren alteraciones en los patrones de activación y potencia muscu-
lar al mismo tiempo que se produce un aumento en la rigidez ligamentaria, lo que afecta negativamente 
la movilidad articular. La eficacia del ejercicio en reducir el dolor y mejorar la capacidad funcional en 
pacientes con artrosis de rodilla está muy bien documentada. Existe evidencia considerable de que el 
ejercicio físico constituye una intervención eficaz en el estilo de vida de los pacientes y se le considera 
una terapia conservadora efectiva para el dolor y déficit funcional causada por la artrosis de rodilla, por 
lo que se recomienda como “tratamiento conservador de primera elección” en múltiples guías clínicas 
(Negrín V, et al, 2014).
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Capítulo 3: Suplementos de colágeno
Como macromolécula proteica hidrófila, el colágeno se puede administrar directamente en solución 
mediante aplicación oral o tópica. El péptido producido por la hidrólisis del colágeno se puede utilizar 
como complemento dietético para combatir el envejecimiento. Cabe destacar que el colágeno es lo su-
ficientemente estable como para persistir o actuar en el organismo durante un período prolongado de 
tiempo, y ya se ha confirmado que la triple hélice del colágeno es resistente a la pepsina, asegurando así 
que llegue suficiente colágeno al tracto intestinal. Posteriormente, el colágeno puede ser absorbido por 
el tracto intestinal principalmente a través del metabolismo de la microbiota intestinal a un pH alcalino 
débil adecuado (Gu LS, et al, 2019). 

Por lo tanto, el colágeno hidrolizado se digiere, absorbe y distribuye fácilmente en el cuerpo humano. 
La calidad del colágeno hidrolizado final depende de su tamaño molecular promedio, que puede variar 
según el método utilizado para extraerlo (Figueres Juher T., et al, 2015). Administrado por vía oral se 
absorbe en el intestino delgado y en el torrente sanguíneo en forma de péptidos y aminoácidos libres 
y se distribuye en la dermis hasta por 14 días (Watanabe-Kamiyama, M., et al, 2010). En la dermis, el 
colágeno hidrolizado ejerce un doble mecanismo de acción: 1) los aminoácidos libres contribuyen a la 
formación de fibras de colágeno y elastina; y 2) los oligopéptidos de colágeno estimulan la producción 
de nuevo colágeno, elastina y ácido hialurónico. Los investigadores han dedicado cierta atención a los 
hidrolizados de proteínas como suplementos dietéticos con potencial para mejorar los signos del enve-
jecimiento de la piel. 

La Administración de Alimentos y Medicamentos de los Estados Unidos (FDA) ha clasificado la gelatina, 
a partir de la cual se preparan los péptidos de colágeno, como una sustancia segura. Además, basándo-
se en los resultados de investigaciones internacionales (Figueres Juher T., et al, 2015; Yamamoto K., et 
al, 2014), tanto la Organización Mundial de la Salud (OMS) como la Comisión Europea para la Salud y la 
Protección del Consumidor han afirmado que el colágeno hidrolizado es seguro. Sin embargo, algunas 
personas que ingieren péptidos de colágeno pueden sufrir efectos secundarios menores, como náu-
seas, flatulencia o dispepsia (Bianchi, F. M., et al, 2022).

Ya se han realizado muchos estudios para evaluar el efecto del colágeno hidrolizado en la mejora de la 
apariencia y las propiedades de la piel (Tanaka M., et al, 2009; Proksch E., et al, 2014). Administrado por 
vía oral determina su mecanismo de acción para la salud de las articulaciones. Inicialmente, se postuló 
que la suplementación con colágeno podría promover la síntesis de tejido conectivo, especialmente el 
cartílago ECM (Walrand S., et al, 2008), principalmente porque el colágeno representa su componente 
principal (Aigner T., et al, 2003). De hecho, se ha demostrado que ciertos péptidos del colágeno hidroli-
zado se absorben y acumulan en el cartílago (Bello AE, et al, 2006). 

Tomar 10 gramos diarios de colágeno hidrolizado estimula y facilita la síntesis de colágeno tisular y, 
por lo tanto, ayuda a potenciar la regeneración de los tejidos colaginosos, previniendo y tratando las 
enfermedades degenerativas que afectan a los mismos (artrosis y osteoporosis) y también el deterioro 
dérmico. (Figueres Juher T., et al, 2015). En los últimos años, la suplementación oral con colágeno se 
ha vuelto popular ya que se ha comercializado cada vez más entre los consumidores como un producto 
antienvejecimiento, porque la suplementación oral con HC llega a las capas más profundas de la piel 
y mejora la fisiología y apariencia de la piel, aumentando la hidratación, elasticidad, firmeza, arrugas, 
reducción y rejuvenecimiento de la piel (Jhawar N., et al, 2019; Bolke L., et al, 2019).
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Conclusión
La combinación de una población que envejece y el creciente interés en la nutrición preventiva ha au-
mentado la demanda de suplementos que puedan reducir las molestias articulares en adultos activos. 
Por ejemplo, se ha demostrado que los suplementos a base de colágeno hidrolizado tienen un impacto 
positivo en la salud de las articulaciones (Jiang JX, et L, 2014; Dar QA, et al, 2017). y se han vuelto cada 
vez más populares a lo largo de los años. La reutilización de estos subproductos animales de calidad 
alimentaria para convertirlos en productos de alto valor que promuevan la salud contribuye al desarro-
llo de una industria alimentaria más sostenible con un menor impacto ambiental (Fu Y, et al, 2019; Cao 
C, et al, 2022). El colágeno hidrolizado es una fuente de péptidos bioactivos con un impacto positivo en la 
salud (Dar QA., et al, 2017, Khatri M., et al, 2021; Clifford T., et al, 2019).

Entre los beneficios fundamentales del uso oral de colágeno hidrolizado comprobados se encuentran la 
reparación de la firmeza de la piel, la recepción del daño articular, el tratamiento de la osteoporosis y la 
prevención del envejecimiento. Para obtener estos beneficios, los suplementos de colágeno son impor-
tantes. Además de la salud de la piel, el colágeno hidrolizado juega un papel importante en la salud de 
las uñas y el cabello. Es natural que a medida que envejecemos el colágeno naturalmente presente en 
la piel comience a degradarse, lo que se nota a través de la aparición de arrugas y sequedad de la piel, 
especialmente en la región de la cara y el cuello, donde la piel es más delgada (Martins FI, et al, 2019).

Se puede concluir que la ingesta de suplementos nutricionales a base de colágeno hidrolizado y otros 
ingredientes como ácido hialurónico, vit C o condroitín sulfato, pueden ser muy útiles a la hora de tratar 
o retrasar los síntomas que produce su déficit a nivel osteoarticular y dérmico. Se puede afirmar que 
la suplementación oral de estas moléculas consigue mejorar tanto la capacidad funcional, el dolor y la 
rigidez de sujetos con alguna patología articular y que logra una reducción de las líneas finas y arrugas 
de la piel y mejora otras propiedades de esta como la hidratación, la elasticidad o la firmeza (Gu LS, et 
al, 2019). 
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