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RESU MO
  Introdução:A perda de densidade e espessura dérmica, caracterizada por flacidez e afi-

namento cutâneo, pode estar relacionada com várias condições, como envelhecimento 
(intrínseco e extrínseco), além de mudanças abruptas de massa corporal, com ruptura das 
fibras colágenas, como gestação ou aumento de peso. Alguns nutrientes podem interferir 
positivamente no metabolismo dérmico, melhorando consequentemente suas proprieda-
des funcionais. 

  Objetivo: avaliar o efeito de um suplemento nutricional na espessura e propriedades 
funcionais da derme, clínica e ultrassonograficamente. 

  Métodos: 28 pacientes do sexo feminino entre 35 e 65 anos com queixa de flacidez facial 
utilizaram o suplemento durante 90 dias; foram avaliadas com relação à segurança de uso, 
eficácia clínica, subjetiva e ultrassonográfica. 

  Resultados: O suplemento nutricional avaliado proporcionou aumento significativo da 
espessura da derme nas áreas avaliadas a partir de 30 dias de uso; observou-se melhora da 
firmeza, elasticidade, hidratação e do aspecto geral da pele de maneira significativa; não 
houve reação adversa relacionada ao produto durante o estudo. 

  Conclusões: O suplemento nutricional foi eficaz na melhora das condições da derme, 
aumentando a espessura e os parâmetros clínicos de firmeza, elasticidade e hidratação, 
além de se mostrar seguro e aceito na forma de utilização orientada. 

 Palavras-chave: colágeno; derme; envelhecimento da pele; nutrientes

ABSTRACT
  Introduction: The loss of dermal density and thickness, characterized by sagging and thinning skin, 

may be related to various conditions such as aging (both intrinsic and extrinsic) as well as abrupt 
changes in body mass – such as pregnancy or increased weight – and the resulting rupture of colla-
gen fibers. Some nutrients can positively affect the dermal metabolism, thus improving its functional 
properties.

  Objective: To evaluate clinically and through ultrasound the effect of a nutritional supplement on 
the thickness of the dermis and on its functional properties. 

  Methods: Twenty-eight female patients between the ages of 35 and 65 years, with facial sagging 
complaints, used the supplement for 90 days, having been evaluated subjectively and through ultra-
sound for clinical safety and efficacy. 

  Results: The studied nutritional supplement provided a significant increase in dermal thickness after 
30 days of use, in the areas evaluated. There was significant improvement in the firmness, elasticity, 
hydration and overall appearance of the skin. No adverse reaction related to the product was observed 
during the study period. 

    Conclusions: The nutritional supplement was effective in improving the conditions of the dermis, 
increasing its thickness and clinical parameters of firmness, elasticity, and hydration, and has been 
proven safe and well-tolerated when used as instructed. 

 Keywords: collagen; dermis; nutrients; skin aging
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INTRODUÇÃO
O envelhecimento cutâneo é processo degenerativo pro-

gressivo, resultante de um declínio fisiológico das funções do 
tecido cutâneo, tanto no nível epidérmico como no dérmico.

Na derme, há diminuição na síntese de colágeno, assim 
como de outros elementos da matriz extracelular característicos 
do envelhecimento cronológico (intrínseco), que pode ser agra-
vada pela metaloproteinase, cuja expressão aumentada ocorre 
durante o fotodano, levando à sua fragmentação.1

A menopausa também é fator acelerador para as altera-
ções degenerativas do colágeno dérmico e da espessura dérmica, 
com perda progressiva de colágeno, atingindo seu pico nos pri-
meiros cinco anos (perda de até 30%) e depois ocorrendo perda 
de um a 2% ao ano; a terapia de reposição hormonal permite 
recuperação parcial, entretanto nem todas as pacientes podem 
utilizá-la.2

A suplementação oral com colágeno na tentativa de me-
lhorar os sinais do envelhecimento não é prática recente; entre-
tanto, a escassez de estudos e publicações sempre pôs em dúvida 
seu real valor.

Com o desenvolvimento de tecnologias que permitiram 
o isolamento de peptídeos para consumo oral, o tema retornou 
à discussão, com o aparecimento de uma nova geração de su-
plementação de colágeno: peptídeos específicos capazes de au-
mentar a expressão de determinadas moléculas ligadas à síntese 
colagênica e associações com outras substâncias, como vitaminas 
e fitoextratos, que atuariam de forma sinérgica, potencializariam 
esse efeito.

OBJETIVO
O objetivo deste estudo foi demonstrar os efeitos de um 

suplemento nutricional na melhora da estrutura dérmica, ava-
liando-se sua espessura e propriedades clínicas de firmeza, elas-
ticidade e hidratação.

MATERIAL E MÉTODO
Trata-se de estudo unicêntrico, aberto, cego, não com-

parativo, realizado em centro de pesquisa privado, entre agosto e 
novembro de 2014.

Foram convidadas e posteriormente incluídas 30 pacien-
tes do sexo feminino, com queixa de algum nível de flacidez 
facial, entre 35 e 65 anos, há quatro semanas antes do início do 
estudo sem nenhum tratamento cosmiátrico. Pacientes em uso 
de corticosteroides, imunossupressores, portadoras de endocri-
nopatias ativas ou qualquer condição clínica que pudesse inter-
ferir nas avaliações foram excluídas.

Após assinatura do termo de consentimento livre e escla-
recido e avaliação dermatológica para descartar dermatoses na 
área de avaliação, foi realizado exame ultrassonográfico (equipa-
mento Voluson E (GE Healthcare) multicanal com doppler colo-
rido e com transdutor de frequência de até 15MHz consideran-
do dois locais para padronização: áreas malar e submentoniana. A 
avaliação ultrassonográfica foi realizada com o intuito de calcular 
a espessura da derme das áreas escolhidas e captar eventuais dife-
renças nos tempos de estudo.

Na sequência, as pacientes receberam o suplemento nu-
tricional avaliado contendo peptídeos de colágeno, vitamina C 
e Hibiscus sabdariffa, em forma de sachê, com orientação para 
consumir dois sachês diluídos em 200ml de água fria ou quente 
uma vez ao dia, durante 12 semanas.

Foram orientadas finalmente a retornar mensalmente 
para avaliações clínicas de segurança, subjetivas e ultrassonográfi-
cas ou em caso de qualquer dúvida ou intercorrência. Em todas 
as visitas, foi aplicado um questionário para avaliar a firmeza, 
elasticidade, hidratação e o aspecto geral da pele; os itens desse 
questionário foram conceituados da seguinte forma, visando à 
boa acurácia das respostas:

•  Piorou: houve piora visível em relação ao estado anterior 
para este item;

•  Indiferente: não houve melhora nem piora em relação ao 
estado anterior para este item;

• Melhora parcial: houve algum grau de melhora percebida;
•  Melhora total: a melhora percebida é intensa, observável fa-

cilmente, a melhor possível que a paciente poderia esperar 
com esse tipo de tratamento.

As características do produto também foram avaliadas, 
quanto à solubilidade e ao sabor, sendo graduados como muito 
ruim, ruim, bom ou muito bom.

Aspectos éticos:
O protocolo de estudo foi aprovado por Comitê de Ética 

Independente e conduzido de acordo com as normas de Boas 
Práticas Clínicas.

Avaliação estatística:
Para avaliar a normalidade da distribuição de dados, foi 

utilizado o Teste de Shapiro-Wilk; para a comparação do efeito 
nos tempos, foi realizado o teste de Wilcoxon através de suas 
medianas, com nível de significância de 95%.

RESULTADOS
Das 30 pacientes que iniciaram o estudo, 28 terminaram 

as avaliações; a média das idades foi de 48,5 anos. Dois eventos 
adversos foram relatados, um caso de cefaleia e um de enxaqueca. 
Ambos foram classificados como não relacionados ao produto e 
não graves. As duas pacientes que apresentaram evento adverso 
foram excluídas do estudo, pois descontinuaram o uso do produto.

Nenhuma paciente apresentou durante o tempo de es-
tudo qualquer sintoma digestivo, como náusea, vômitos ou des-
conforto abdominal. Não houve mais nenhuma queixa consta-
tada ou referida de efeito adverso durante o estudo.

As pacientes apresentaram boa adesão ao tratamento.

Avaliação subjetiva:
Todas as pacientes responderam a um questionário em 

cada visita, tendo em consideração o grau de melhora ou piora 
quanto ao parâmetro estudado.
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O gráfico 1 apresenta os dados coletados para a avalia-
ção de firmeza da pele. A firmeza foi conceituada aos pacientes 
como maior resistência à tração ou digitopressão.

O gráfico 3 demonstra que a partir de 30 dias de uso do 
suplemento houve melhora percebida de 89% na percepção de 
hidratação da pele; em 60 dias, a melhora percebida atingiu 96% 
da amostra. Ao término do estudo, 100% da amostra notou me-
lhora parcial ou total da hidratação da pele facial.

Finalmente, houve o inquérito sobre o aspecto geral da 
pele, conceituado como aparência percebida diante da observa-
ção no espelho não levando em conta nenhum parâmetro es-
pecífico, mas a impressão de vitalidade e suavização dos traços/
sinais de envelhecimento.

O gráfico 4 demonstra os resultados obtidos para esse 
parâmetro:

Gráfico 1: Porcentagem das respostas dos voluntários para o item  
firmeza da pele, respondidas após 30, 60 e 90 dias de estudo
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Gráfico 2: Porcentagem das respostas dos voluntários para o item 
elasticidade da pele, respondidas após 30, 60 e 90 dias de estudo
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Gráfico 4: Porcentagem das respostas dos voluntários para o item  
aspecto geral da pele, respondidas após 30, 60 e 90 dias de estudo
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Gráfico 3: Porcentagem das respostas dos voluntários para o item  
hidratação da pele, respondidas após 30, 60 e 90 dias de estudo

Piorou Indiferente Melhora parcial Melhora total
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O gráfico 1 permite observar que a partir de 30 dias de 
uso do suplemento houve melhora percebida de 75%; em 60 
dias, a melhora percebida atingiu 100% da amostra. Ao término 
do estudo, 100% da amostra notou melhora parcial ou total da 
firmeza cutânea na face.

O gráfico 2 demonstra os resultados obtidos para o item 
elasticidade da pele. Esse termo foi conceituado como a capa-
cidade de retornar a seu estado original após tração ou digito-
pressão.

O gráfico 2 demonstra que a partir de 30 dias de uso do 
suplemento houve melhora percebida de 75%; em 60 dias, a me-
lhora percebida atingiu 93% da amostra. Ao término do estudo, 
100% da amostra notou melhora parcial ou total da elasticidade 
cutânea na face.

Outro parâmetro avaliado foi a hidratação da pele, con-
ceituada como pele de aspecto íntegro, homogêneo, viçoso e 
macio ao toque. O gráfico 3 apresenta os resultados obtidos no 
tempo para esse item.

O gráfico 4 mostra que a partir de 30 dias de uso do 
suplemento houve melhora percebida do aspecto geral da pele 
de 83%; a partir de 60 dias, a melhora percebida foi de 100%. 
Ao término do estudo, 100% da amostra notou melhora parcial 
(68%) ou total (32%) da hidratação da pele facial

Avaliação do suplemento: características de uso
A avaliação da solubilidade do produto, conceituada 

como o grau de dificuldade de dissolução em 200ml de água fria 
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ou quente, foi também avaliada. Após 90 dias de tratamento, 96% 
das pacientes relataram que a solubilidade foi fácil ou muito fácil

Quanto ao sabor, 100% das pacientes o consideraram 
bom ou muito bom.

Avaliação ultrassonográfica:
A partir dos dados de espessura dérmica captados em 

cada visita, foi calculada a mediana do grupo em cada tempo de 
avaliação: Dias zero, 30, 60 e 90. Observou-se aumento progres-
sivo e significativo na mediana das espessuras, em ambas as áreas 
avaliadas, com aumento de 17% ao final do estudo em área malar 
e de 18,8% na área submentoniana, ambos significativos estatis-
ticamente de acordo com o teste de Wilcoxon (p<0,001 para 
ambos). O gráfico 5 detalha as medidas obtidas em cada tempo 
para as áreas avaliadas:

 DISCUSSÃO
A utilização de colágeno como suplemento oral não é 

fato recente; tendo em vista que o colágeno é nutriente de valor 
estrutural, naturalmente casos de subnutrição, dietas rigorosas ou 
síndromes de má absorção evidentemente se beneficiariam da 
suplementação proteica.

A discussão atual, à medida que os estudos para postergar 
os sinais de envelhecimento avançam, é quanto à possibilidade de 
a suplementação com colágeno ter efeito benéfico e significativo 
na perda dérmica relacionada ao envelhecimento cutâneo.

Poucos estudos foram desenvolvidos para avaliar o im-
pacto nos parâmetros de envelhecimento da suplementação de 
colágeno com gelatina e outros alimentos enriquecidos, como 
shakes e mesmo cápsulas.

A gelatina é polipeptídio derivado do colágeno de alto 
peso molecular, entretanto é deficiente em aminoácidos essen-
ciais. Seu valor nutricional é indiscutível, mas não possui ativi-
dades específicas.3

Finalmente, o estudo de Nishimoto e colaboradores, em 
ratos wistar, usando um modelo para demonstrar a síntese de 
colágeno histologicamente a partir do índice de hidroxiprolina 
demonstrou que peptídeos isolados teriam efeito significativo na 
síntese do colágeno, quando comparados ao da gelatina, cujos 
níveis não foram superiores ao do placebo.4

A partir de achados como esse, o colágeno hidrolisado 
(CH) voltou a merecer atenção.

O CH é digerido e absorvido no trato digestivo, sendo 
identificado no sangue pelos seus peptídeos constituintes, e al-
cançando a pele em até quatro dias.5

Devido a sua similaridade com o colágeno, especialmente 
o tipo I da derme, seu efeito não seria somente de reposição, 
mas também de promover a síntese do colágeno do tipo I, de-
sempenhando papel positivo no envelhecimento e mesmo em 
outras desordens com envolvimento dérmico, como reparação 
tecidual.6,7

O colágeno hidrolisado é caracterizado por peso mole-
cular relativamente baixo (<6 kDa), o que facilita sua absorção 
e biodisponibilidade. Entretanto, há inúmeros tipos de colágeno 

Figura 1: Imagens ultrassonográficas da região submentoniana captadas 
nos tempos de estudo D0 (visita inicial), D30 (visita de 30 dias), D60 (visita 
de 60 dias) e D90(visita de 90 dias) A área dérmica está delimitada entre 

as marcações amarelas, na porção superior de cada imagem

Figura 2: Imagens ultrassonográficas da região malar captadas nos 
tempos de estudo D0 (visita inicial), D30 (visita de 30 dias), D60 (visita de 
60 dias) e D90(visita de 90 dias) A área dérmica está delimitada entre as 

marcações amarelas, na porção superior de cada imagem

Gráfico 5: Mediana das medidas ultrassonográficas da espessura da 
derme na hemiface direita e região submentoniana, nos tempos de estudo 
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As comparações de D60 em relação a D30 e D90 em 
relação a D60 também apresentaram aumento estatisticamen-
te significativo (p≤0,001) da espessura da derme malar e região 
submentoniana, caracterizando progressividade no efeito ao lon-
go do tempo.

As figuras 1 e 2 exemplificam os achados ultrassonográfi-
cos para as áreas de estudo:
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hidrolisado, de acordo com a fonte proteica, a forma de proces-
samento e de oferta.8,9

Cada colágeno hidrolisado pode ter um conjunto de 
efeitos, e durante os estudos, seus efeitos foram avaliados in vitro, 
muitas vezes em modelos não comparáveis. Por esses motivos, há 
muita dificuldade em reunir dados comparáveis sobre o assun-
to, já que a expressão “colágeno hidrolisado” designa um grupo 
grande de associações de peptídeos.

Portanto, os resultados obtidos para um determinado CH 
não pode ser extrapolado para outros.

O colágeno hidrolisado que foi estudado no presente 
artigo é polipeptídeo obtido a partir de processo enzimático 
biotecnológico de pele animal, destituído de impurezas e ou-
tras moléculas como lípides e carbohidratos, e, portanto, de fácil 
digestibilidade, sofrendo facilmente a ação das enzimas proteolí-
ticas, com absorção de mais de 90%.10

Esse peptídeo de colágeno avaliado neste estudo é consti-
tuído de 18 peptídeos de colágeno tipo I, sendo oito deles essen-
ciais. Caracteriza-se pela maior concentração de glicina, prolina 
e hidroxiprolina, aminoácidos que representam cerca de 50% do 
teor total de aminoácidos da composição. Essa composição de-
monstrou promover a colagênese a partir dos fibroblastos, além 
de o colágeno sintetizado ser mais firme.3

Os peptídeos específicos gerados a partir da digestão do 
peptídeo de colágeno, Gly-Glu e Pro-Hypro são quimioatraídos 
pelos fibroblastos dérmicos como sinalização de “destruição” de 
colágeno, ativando assim os fibroblastos.11

Há também a ativação da enzima Hyaluronan sintetase 
2, com aumento da síntese do ácido hialurônico e de glicosami-
noglicanos.12,13

O peptídeo de colágeno também demonstrou estimular a 
produção de Decorin, proteoglicano componente do tecido co-
nectivo, que se liga ao colágeno tipo 1, tem papel na organização 
da matriz extracelular e, regulando a agregação dos feixes, leva à 
produção de fibras de colágeno.14

Outra tendência que faz haver maior diversidade de su-
plementos nessa área é a associação de outras moléculas, com 
efeito protetor ou benéfico à síntese do colágeno, favorecendo 
assim os efeitos dos peptídeos. A ação da vitamina C em estimu-
lar a proliferação de fibroblastos já é amplamente conhecida.15

Os trabalhos de Pinnel na década de 1980 demonstraram 
que o ácido L ascórbico é capaz de induzir a síntese de pro-
colágeno em cultura de fibroblastos dérmicos;16 esses trabalhos 
demonstraram que esse aumento de síntese ocorria mesmo em 
fibroblastos mais velhos, o que se torna especialmente relevante 
tendo em vista que, com a idade, há diminuição fisiológica das 
reservas de vitamina C na derme.17

A associação de substâncias como fitoextratos pode tam-
bém potencializar os efeitos das associações de peptídeos do 
colágeno hidrolisado, permitindo melhor aproveitamento pela 
neutralização de radicais livres, por exemplo.

A planta Hibiscus sabdariffa, tradicionalmente usada para 
fins alimentícios em função de seu sabor, demonstrou em mode-
los in vitro propriedades antioxidantes, lipolíticas, hipoglicemian-
tes, diuréticas, entre outras. Seu uso para redução da resistência à 
insulina foi demonstrado, a partir de seus polifenóis, pois possui 
altas concentrações do ácido fenólico e proantocianidinas.18,19

Seu amplo mecanismo antioxidante, entretanto, se deve à 
combinação de mais compostos do que esse extrato apresenta. O 
mecanismo de ação antioxidante potente do Hibiscus sabdariffa já 
era estudado em neoplasias, ficando evidenciado recentemente a 
partir do isolamento de seus principais compostos antioxidantes: 
ácidos clorogênico e neoclorogênico, criptoclorogênico, rutina e 
isoquercitina.20,21

O presente estudo visou avaliar os efeitos de um suple-
mento nutricional em derme humana que reuniu estas três mo-
léculas de ação sinérgica: peptídeo de colágeno, Vitamina C e 
Hibiscus sabdariffa.Trata-se de estudo não invasivo, que permitiu 
através da avaliação ultrassonográfica a comprovação dos sinais 
percebidos pelas pacientes. Ao lado da melhora progressiva e sig-
nificativa da firmeza, elasticidade e hidratação cutâneas, houve 
aumento real e mensurável da espessura dérmica, em duas áreas 
faciais: malar, em que houve aumento de 17% da espessura, e 
submentoniana, com aumento da espessura de 18,8%. Este últi-
mo dado é de especial interesse, visto que essa área é mais com-
plexa para tratar a flacidez.

A avaliação dessas pacientes possibilitou observar a se-
gurança de uso do produto, não ocasionando nenhuma reação 
sistêmica ao longo de três meses de consumo.

A utilização do suplemento diariamente mostrou-se 
agradável, fator fundamental para a adesão a tratamento prolon-
gado. Com relação ao sabor, destaca-se dado importante: mesmo 
o uso continuado, durante três meses, não provocou redução de 
tolerância (as pacientes não “enjoaram” de ingerir o suplemento) 
o que é fator preponderante na adesão ao tratamento.

CONCLUSÃO
O uso diário de um suplemento nutricional contendo 

peptídeos de colágeno, Vitamina C e Hibiscus sabdariffa promoveu 
aumento significativo da espessura dérmica nas áreas estudadas 
da face (malar e submentoniana) com repercussões positivas na 
avaliação de firmeza, elasticidade e hidratação cutâneas. A segu-
rança de uso aliada a efeitos comprovados permitem concluir 
que essa associação é benéfica na abordagem do envelhecimento 
facial, quanto à flacidez e atrofia dérmica. l
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