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Abstract

The present prospective and single-center clini-
cal study investigated the safety and efficacy of
GelcoPEP bioactive peptides. The range of motion,
general pain, and muscle strength were evaluated.
The results indicated that administration of 10 g/day
of hydrolyzed collagen for 28 days improved es-
sential symptoms in individuals suffering from joint
diseases, including range of motion, general pain,
and muscle strength. These data support the view
that hydrolyzed collagen may be administered to
patients suffering from joint diseases. No adverse ef-
fects were observed during the trial. These data sup-
port its use for patients suffering from degenerative
joint diseases, including cartilage injuries, connec-
tive tissue disorders, polychondritis, joint defects,
osteoarthritis, and rheumatoid arthritis.

Key words: hydrolyzed collagen, joint diseas-
es, range of motion, general pain, muscle strength.

Introduction

GelcoPEP, a bovine hydrolyzed collagen, is a di-
etary supplement that may be beneficial for patients
suffering from degenerative joint diseases, including
cartilage injuries, connective tissue disorders, poly-
chondritis, joint defects, osteoarthritis, and rheuma-
toid arthritis. Its use in the treatment of degenera-
tive joint diseases has increasingly gained support in
medical community and among consumers'.

Collagen is a major protein in the human connec-
tive tissue, while its concentration varies in differ-
ent body parts: cartilages, cornea, arteries, and skin.
Robust and inextensible, possessing a great tensile
strength, it is the principal component of cartilages,
tendons and articular joints, bones and teeth'~.

Also, collagen is the building material for the
blood vessel walls—capillaries, veins, arteries.
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It imparts to them strength and energy, structure
and flexibility for the effective transport of blood
to each single cell. Collagen is of vital importance
for muscle functioning. The collagen molecules
provide the muscle fibers with power and structure,
which are necessary for their functioning all day
long. Collagen not only builds up the muscle fibers,
but also the smooth muscles—the cardiac muscle,
the bladder muscles and the genitalia muscles?.

In preclinical studies, it has been demonstrated
that orally administered hydrolyzed collagen is
thoroughly absorbed by the intestine and circulat-
ed in the blood stream, remaining in the gastroin-
testinal tract. These studies also revealed that that a
significant amount of hydrolyzed collagen derived
peptides reaches joint tissue. In addition, it was
exposed that treatment of cultured chondrocytes
induced a statistically significant dose-dependent
increase in collagen synthesis of the chondrocytes
in cell culture experiments®*.

Based on the findings that hydrolyzed collagen
1s absorbed in its high molecular form, accumu-
lating in cartilage, and is able to stimulate chon-
drocyte metabolism, it might be reasonable to use
hydrolyzed collagen as a nutritional supplement to
activate collagen biosynthesis in chondrocytes in
humans, especially patients suffering from degen-
erative joint diseases. Thus, the aim of this pro-
spective and single-center investigation is to ex-
tend these earlier findings with GelcoPEP.

Materials and methods

Study design

Subjects’ complaints of joint discomfort were
recorded using pre- and post-treatment question-
naires to evidence personal data and issues related
to an individual’s functional quality. A goniometer
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was used to measure the range of motion°, a pain
scale (Borg) was applied to subjectively percept
the pain®, and a properly calibrated sphygmoma-
nometer was utilized to evaluate muscle strength’.

Urine was collected for a pregnancy test for
women of childbearing potential. A blood sample
was taken for determination of alanine transami-
nase (ALT), aspartate transaminase (AST), bili-
rubin, blood urea nitrogen (BUN) and creatinine.
Upon review of blood test results, eligible subjects
were instructed to get an X-ray of the affected
joints to confirm diagnosis.

A total of 64 subjects were recruited using the
inclusion and exclusion criteria outlined in Table
1. At the first visit, selected subjects, properly
informed by the Consent Term approved by the
Scientific Committee of the Institute, were
assigned to receive 10 g of GelcoPEP (Gelco
International, Pedreira, Brazil) daily. At the final
visit, subjects were required to come to the

Table 1. Inclusion and exclusion criteria

clinical assessment. A subject treatment diary was
completed by each patient throughout the study
period to determine product compliance, side ef-
fects, and supplementation use.

Statistical method

For comparing non-parametric values, the Wil-
coxon’s test was used, and for comparing para-
metric values, the variance analysis (ANOVA) test
were used. A significance level of 5% was adopted
in all comparisons and statistically significant re-
sults were marked with an asterisk (*).

Results

Baseline characteristics of patients are sum-
marized in Table 2. Where applicable, values are
expressed as mean + standard deviation.

Inclusion criteria

Males and females 45-60 years old

a negative urine pregnant test result

Females of childbearing potential must agree to use a medically approved form of birth control and have

Disorder of the knee for more than three months

Able to walk

Auvailability for duration of study

Subject agrees not to start any new therapies during the course of the study

Able to give informed consent

Exclusion criteria

History of asthma, history of diabetes

Hyperuricemia

Hypersensitivity to NSAIDs

Abnormal liver or kidney function tests

Abnormal findings on complete blood count

Uncontrolled hypertension

History of allergic reaction to any ingredients in the test product

Hyperkalemia (potassium > 6.2 mmol/L)

disorders

History of cancer as well as gastrointestinal, renal, hepatic, cardiovascular, hematological, or neurological

Anticipated problems with product consumption

High alcohol intake (>2 standard drinks per day)

History of psychiatric disorder that may impair the ability of subjects to provide written informed consent

Use of concomitant prohibited medication (narcotics, NSAIDs)

complete the study or its measures

Any other condition that, in the opinion of the investigator, would adversely affect the subject’s ability to
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Table 2. Baseline characteristics of patients.

Characteristics of patients Values
Age (years) 59.7+8.72
Sex (male/female) 28/36
Height (cm) 168.3+£9.74
Weight (kg) 72.9+16.3
Systolic blood pressure (mm) 121.8+8.92
Diastolic blood pressure (mm) 80.6+7.71
Heart rate (bpm) 69.4+7.56

The results are presented in Table 3 and Table 4
listing values for average, and standard deviation
for each analyzed variable. Statistically significant
results are marked with an asterisk (*)

Table 3. Range of motion, pain and muscle strength

Range of General Muscle

motion® pain® strength’
Treatment | Pre | Post | Pre | Post | Pre | Post
Average |103,37|163,73| 8,69 | 2,54 | 55,39 (101,03
Standard | 5 511054 |1041)13.12] 10,19 11,92
deviation
Standard | 3 3 | 417 (482 5,14 | 4,58 | 5,13
error

Table 4. Pre- and post- treatment groups

Comparison P
Range of motion 0,021%*
General pain 0,007*
Muscle strength 0,005*

These results indicate that administration of 10
g/day of hydrolyzed collagen for 28 days improved
essential symptoms in individuals suffering from
joint diseases, including range of motion, general
pain, and muscle strength. No adverse effects oc-
curred during the 28-day trial period. The treatment
was reported to be well tolerated by subjects.

Discussion

In the last few years, various nutritional supple-
ments, including chondroitin, glucosamine, soy-
bean unsaponifiables and diacerein have emerged
as new treatment options for joint disorders®. The
aim of this prospective and single-center investi-
gation is to evaluate the safety and the efficacy of
GelcoPEP, which is a complex structural protein
that may provide strength and flexibility to con-
nective tissues.
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An observational study investigated the use of
hydrolyzed collagen as a nutritional supplement to
reduce symptoms of joint damage, with the hope
that this change would reflect improvements in
joint health. In that study, individuals were recruit-
ed who had not been diagnosed with degenerative
joint disease but who complained about joint pain
that both the treating physician and the subjects
interpreted as being a result of stressful exercising.
It was reported that 78% of individuals at the end
of the study noticed substantial improvement of
their joint symptoms, including range of motion,
pain, and muscle strength’.

The evaluation of muscle strength is an impor-
tant technique to diagnose the etiology of the dis-
ease, and to define rehabilitation strategies. The
muscle weakness, which was observed in our study
during the pre-treatment assessments, is directly as-
sociated with knee joint pain and joint disability”.

Osteoarthritis results in changes that affect not
only intracapsular tissue, as well as periarticu-
lar tissues, such as ligaments, capsules, tendons
and muscles. Osteoarthritis patients compared to
healthy individuals of the same age had muscle
weakness, reduced knee proprioception, reduced
balance and position sense''.

The presence of joint effusion, even in small
amounts, is a potent inhibitory mechanism reflex
muscular activity of the joints. A reduced reflex
muscular activity causes hypotrophy and weak-
ness early, with the resultant associated mechani-
cal damages, such as decreased range of motion'%.

Muscle strength declines rapidly during the
detention of a member by decreasing the size of
the muscle and stress per unit of the muscle cross-
sectional area. The largest absolute loss of muscle
mass occurs at the beginning of hypotrophy pro-
cess. The pain inhibits reflex muscular activity,
causing atrophy, and muscle weakness. The pain-
ful process is prior to the muscular weakness'.

This single-center investigation suggests that
GelcoPEP bioactive peptides may be beneficial
for patients suffering from degenerative joint dis-
eases, including cartilage injuries, connective tis-
sue disorders, polychondritis, joint defects, osteo-
arthritis, and rheumatoid arthritis.
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Conclusion

The purpose of this study was to determine
whether administration of 10 g of GelcoPEP
collagen type I hydrolysate daily would reduce
joint pain in patients suffering from joint
diseases. The design of the clinical trial was
appropriate to reveal that GelcoPEP bioactive
peptides as a nutritional supplement ingested
over 28 days was safe and efficacious in reducing
symptoms of joint discomfort. The results of the
trial provide data supporting the view that
hydrolyzed collagen may be administered to
patients suffering from joint diseases. Further
research will elucidate additional benefits from
hydrolyzed collagen.
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Resumo

O presente estudo clinico prospectivo ¢ de centro
unico investigou a seguranca ¢ a eficacia dos peptideos
bioativos GelcoPEP. Foram avaliadas a amplitude de
movimento, dor geral ¢ forga muscular. Os resultados
indicaram que a administragdo de 10g/dia de colageno
hidrolisado durante 28 dias melhorou sintomas
essenciais em individuos com doengas articulares,
incluindo amplitude de movimento, dor geral e forca
muscular. Esses dados sustentam a visdo de que o
colageno hidrolisado pode ser administrado a pacientes
com doengas articulares. Nenhum efeito adverso foi
observado durante o estudo. Esses dados sustentam seu
uso para pacientes com doengas articulares
degenerativas, incluindo lesdes de cartilagem, distirbios
do tecido conjuntivo, policondrite, defeitos articulares,
osteoartrite ¢ artrite reumatoide.

Palavras-chave: colageno hidrolisado, doengas
articulares, amplitude de movimento, dor geral, forga
muscular.

Introducio

GelcoPEP, um colageno bovino hidrolisado, ¢ um
suplemento alimentar que pode ser benéfico para
pacientes que sofrem de doencas articulares
degenerativas, incluindo lesdes de cartilagem, distirbios
do tecido conjuntivo, policondrite, defeitos articulares,
osteoartrite e artrite reumatoide. Seu uso no tratamento
dessas doencas tem ganhado cada vez mais apoio da
comunidade médica e dos consumidores’.

O colageno ¢ a principal proteina do tecido
conjuntivo humano, cuja concentragdo varia nas
diferentes partes do corpo: cartilagens, cornea, artérias
e pele. Robusto e inextensivel, com grande resisténcia
a tragdo, ¢ o principal componente das cartilagens,
tendoes e articulagcoes, 0ssos e dentes!,2.

Além disso, o colageno ¢ o material de construgdo
das paredes dos vasos sanguineos — capilares, veias e
artérias. Ele lhes confere for¢a e energia, estrutura e
flexibilidade para o transporte eficaz do sangue até
cada célula do corpo. O coldgeno ¢ de importancia
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vital para o funcionamento muscular. As moléculas de
coldgeno fornecem as fibras musculares poténcia e
estrutura, necessarias para seu funcionamento
continuo ao longo do dia. O colageno ndo apenas
constitui as fibras musculares, mas também os
musculos lisos — o musculo cardiaco, os musculos da
bexiga e os musculos genitais?.

Em estudos pré-clinicos, foi demonstrado que o
coldgeno hidrolisado administrado por via oral ¢
totalmente absorvido pelo intestino e circula na
corrente  sanguinea, permanecendo no  trato
gastrointestinal. Esses estudos também revelaram que
uma quantidade significativa de peptideos derivados
do colageno hidrolisado atinge o tecido articular.
Além disso, foi observado que o tratamento de
condrdcitos  cultivados  induziu um  aumento
estatisticamente significativo e dependente da dose na
sintese de colageno pelos condrécitos em
experimentos com culturas celulares?,*.

Com base nas descobertas de que o colageno
hidrolisado ¢ absorvido em sua forma de alto peso
molecular, acumulando-se na cartilagem e sendo
capaz de estimular o metabolismo dos condrécitos,
pode ser razoavel utilizar o coldgeno hidrolisado
como suplemento nutricional para ativar a biossintese
de colageno nos condrocitos em  humanos,
especialmente em pacientes que sofrem de doengas
articulares degenerativas. Assim, o objetivo desta
investigacdo prospectiva e de centro tnico ¢ ampliar
essas descobertas anteriores com o GelcoPEP.

Materiais e métodos

Desenho do estudo

As queixas dos participantes quanto ao
desconforto articular foram registradas por meio de
questionarios  aplicados antes e depois do

tratamento, a fim de evidenciar dados pessoais e
questdes relacionadas a qualidade funcional
individual. Um goniometro foi utilizado para medir a
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amplitude de movimento®, uma escala de dor
(Borg) foi aplicada para avaliar subjetivamente a
percepcao da dor®, e um esfigmomanometro
devidamente calibrado foi utilizado para avaliar a
forca muscular’.

A urina foi coletada para teste de gravidez em
mulheres com potencial de gestacdo. Foi coletada
uma amostra de sangue para a determinagdo das
enzimas alanina aminotransferase (ALT), aspartato
aminotransferase (AST), bilirrubina, ureia (BUN) e
creatinina. Apo6s a andlise dos resultados
laboratoriais, os participantes elegiveis foram
instruidos a realizar um raio-X das articulagcdes
afetadas para confirmag¢do do diagnostico.

Um total de 64 participantes foi recrutado com
base nos critérios de inclusdo e exclusdo descritos na
Tabela 1. Na primeira visita, 0os participantes
selecionados, devidamente informados por meio do
Termo de Consentimento aprovado pelo Comité
Cientifico do Instituto, foram designados para
receber diariamente 10g de GelcoPEP (Gelco
International, Pedreira, Brasil).

Tabela 1. Critérios de inclusdo e exclusao

Na visita final, os participantes deveriam comparecer
para a avaliacdo clinica. Um diério de tratamento foi
preenchido por cada paciente ao longo do periodo do
estudo, com o objetivo de registrar a adesdo ao
produto, efeitos colaterais e uso do suplemento.

Meétodo estatistico

Para a comparagdo de valores ndo paramétricos, foi
utilizado o teste de Wilcoxon, e para a comparacao de
valores paramétricos, utilizou-se a analise de variancia
(ANOVA). Foi adotado um nivel de significancia de
5% em todas as comparagdes, sendo os resultados
estatisticamente significativos marcados com um
asterisco (*).

Resultados

As caracteristicas basais dos pacientes estdo
resumidas na Tabela 2. Quando aplicavel, os valores
sdo expressos como média + desvio padrao.

Critérios de inclusao

Homens e mulheres de 45 a 60 anos

Mulheres com potencial para engravidar devem concordar em usar um método contraceptivo aprovado
clinicamente e ter um resultado negativo no teste de gravidez na urina

Disturbio do joelho por mais de trés meses

Capaz de andar

Disponibilidade para a duracdo do estudo

O individuo concorda em ndo iniciar nenhuma nova terapia durante o curso do estudo

Capaz de dar consentimento informado

Critérios de exclusiao

Histérico de asma, historico de diabetes

Hiperuricemia

Hipersensibilidade aos AINEs

Testes anormais de funcdo hepética ou renal

Resultados anormais no hemograma completo

Hipertensdo nio controlada

Historico de reagdo alérgica a qualquer ingrediente do produto em teste

Hipercalemia (potassio > 6,2 mmol/L)

hematologicos ou neurologicos

Historico de cancer, bem como disturbios gastrointestinais, renais, hepaticos, cardiovasculares,

Problemas previstos com o consumo do produto

Alto consumo de alcool (>2 doses padrao por dia)

Historico de transtorno psiquiatrico que pode prejudicar a capacidade dos sujeitos de fornecer consentimento informado por escrito

Uso concomitante de medicamentos proibidos (narcoticos, AINEs)

sujeito de concluir o estudo ou as suas medidas

Qualquer outra condi¢do que, na opinido do investigador, possa afetar negativamente a capacidade do
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Tabela 2. Caracteristicas basais dos pacientes.

Caracteristicas dos pacientes Valores
Idade (anos) 59.7+8.72
Sexo (masculino/feminino) 28/36
Altura (cm) 168.3+9.74
Peso (kg) 72.9+16.3
Pressdo arterial sistolica (mm) 121.8 +8.92
Pressdo arterial diastolica (mm) 80.6+7.71
Frequéncia cardiaca (bpm) 69.4 +7.56

Os resultados sdo apresentados nas Tabelas 3 ¢ 4
listando valores de média e desvio padrdo para cada
variavel analisada. Os resultados estatisticamente
significativos sdo marcados com um asterisco (*)
Tabela 3. Amplitude de movimento, dor e forca muscular

Amplitude de Dm'6 For¢a

movimento® geral muscular’
Tratamento| Pré | Pés | Pré | Pés | Pré | Pos
Média  |103,37/163,73|8,69 | 2,54 |55,39 (101,03
DeSV}O 12,65 | 10,54 {10,41/13,12{10,19 | 11,92
padrio
Emro 3,93 | 4,17 |482]5,14 | 458 | 5,13
padrao

Tabela 4. Grupos pré e pos-tratamento

Comparacio P
Amplitude de movimento 0,021%*
Dor generalizada 0,007*
Forca muscular 0,005*

Esses resultados indicam que a administracdo de
10g/dia de colageno hidrolisado durante 28 dias
melhorou sintomas essenciais em individuos com
doengas articulares, incluindo amplitude de movimento,
dor geral e forga muscular. Nenhum efeito adverso
ocorreu durante o periodo de 28 dias do estudo. O
tratamento foi relatado como bem tolerado pelos
participantes.

Discussao
Nos ultimos anos, diversos suplementos
nutricionais, incluindo condroitina, glucosamina,

insaponificaveis de soja e diacereina, surgiram como
novas op¢Oes de tratamento para disturbios
articulares®. O objetivo desta investigagdo prospectiva
e de centro Unico € avaliar a seguranca e a eficacia do
GelcoPEP, uma proteina estrutural complexa que
pode proporcionar forca e flexibilidade aos tecidos
conjuntivos.
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Um estudo observacional investigou o uso de
coldgeno hidrolisado como suplemento nutricional
para reduzir os sintomas de danos articulares, com a
expectativa de que essa mudanga refletisse melhorias
na saude das articulagdes. Nesse estudo, foram
recrutados individuos que ndo haviam sido
diagnosticados com doengas articulares degenerativas,
mas que se queixavam de dores nas articulagdes que
tanto o médico quanto os proprios participantes
interpretaram como resultado de exercicios fisicos
intensos. Foi relatado que 78% dos individuos, ao
final do estudo, notaram uma melhora substancial nos
sintomas articulares, incluindo amplitude de
movimento, dor e for¢ca muscular®.

A avaliagdo da forca muscular é uma técnica
importante para diagnosticar a etiologia da doenca e
definir estratégias de reabilitacdo. A fraqueza
muscular observada em nosso estudo durante as
avaliacdes pré-tratamento estd diretamente associada a
dor no joelho e a incapacidade articular'®.

A osteoartrite provoca alteragdes que afetam ndo
apenas os tecidos intracapsulares, mas também os
tecidos periarticulares, como ligamentos, capsulas,
tendoes e musculos. Pacientes com osteoartrite,
quando comparados a individuos saudéveis da mesma
idade, apresentam fraqueza muscular, propriocepg¢ao
reduzida no joelho, equilibrio comprometido e
diminuigdo da percepgao de posicao''.

A presenca de derrame articular, mesmo em
pequenas quantidades, ¢ um potente mecanismo
inibitério da atividade muscular reflexa das
articulacdes. A reducdo dessa atividade muscular
reflexa causa hipotrofia e fraqueza precoces, com
consequentes danos mecanicos associados, como a
diminui¢do da amplitude de movimento'2.

A forca muscular diminui rapidamente durante a
imobilizagdo de um membro, devido a reducdo do
tamanho do musculo e da tensdo por unidade de area
da secgdo transversal muscular. A maior perda
absoluta de massa muscular ocorre no inicio do
processo de hipotrofia. A dor inibe a atividade
muscular reflexa, causando atrofia e fraqueza
muscular. O processo doloroso precede a fraqueza
muscular®.

Esta investigacdo de centro unico sugere que o0s
peptideos bioativos GelcoPEP podem ser benéficos
para pacientes que sofrem de doengas articulares
degenerativas, incluindo lesdes de cartilagem,
distarbios do tecido conjuntivo, policondrite, defeitos
articulares, osteoartrite e artrite reumatoide.
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Conclusao

O objetivo deste estudo foi determinar se a
administragdo diaria de 10g de colageno hidrolisado
tipo I GelcoPEP reduziria a dor articular em pacientes
com doengas articulares. O desenho do ensaio clinico
foi apropriado para demonstrar que os peptideos
bioativos GelcoPEP, como suplemento nutricional
ingerido durante 28 dias, foram seguros e eficazes na
redugdo dos sintomas de desconforto articular. Os
resultados do estudo fornecem dados que apoiam a
visdo de que o colageno hidrolisado pode ser
administrado a pacientes com doengas articulares.
Pesquisas adicionais poderdo elucidar beneficios
complementares do colageno hidrolisado.
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Resumen

El presente estudio clinico prospectivo de un solo
centro investigd la seguridad y eficacia de los
péptidos bioactivos GelcoPEP. Se evaluo el rango de
movimiento, el dolor general y la fuerza muscular.
Los resultados indicaron que la administracion de
10g/dia de colageno hidrolizado durante 28 dias
mejord los sintomas esenciales en personas con
enfermedades articulares, incluido el rango de
movimiento, el dolor general y la fuerza muscular.
Estos datos apoyan la opiniéon de que el colageno
hidrolizado se puede administrar a pacientes con
enfermedades articulares. No se observaron efectos
adversos durante el estudio. Estos datos respaldan su
uso en pacientes con enfermedades articulares
degenerativas, incluidas lesiones de cartilago,
trastornos del tejido conectivo, policondritis, defectos
articulares, osteoartritis y artritis reumatoide.

Palabras  clave: colageno  hidrolizado,
enfermedades articulares, rango de movimiento,
dolor general, fuerza muscular.

Introduccion

GelcoPEP, un coldgeno bovino hidrolizado, es un
suplemento dietético que puede ser beneficioso para
pacientes que padecen enfermedades articulares
degenerativas, incluidas lesiones del cartilago,
trastornos del tejido conectivo, policondritis, defectos
articulares, osteoartritis y artritis reumatoide. Su uso
en el tratamiento de estas enfermedades ha ganado
cada vez mas apoyo por parte de la comunidad
médica y de los consumidores'.

El colageno es la principal proteina del tejido
conectivo humano, cuya concentracion varia en las
distintas partes del cuerpo: cartilago, cornea, arterias
y piel. Robusto e inextensible, con gran resistencia a
la traccion, es el componente principal de cartilagos,
tendones y articulaciones, huesos y dientes',2.

Ademas, el colageno es el material de
construccion de las paredes de los vasos sanguineos:
capilares, venas y arterias. Les da fuerza y energia,
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estructura y flexibilidad para el transporte eficiente de
sangre a cada célula del cuerpo. El colageno es
importante para la funcién muscular. Las moléculas de
colageno proporcionan a las fibras musculares la
fuerza y la estructura que necesitan para funcionar
continuamente durante todo el dia. El colageno no so6lo
forma las fibras musculares, sino también los musculos
lisos: el musculo cardiaco, los musculos de la vejiga y
los musculos genitales?.

En estudios preclinicos se ha demostrado que el
coldgeno hidrolizado administrado por via oral se
absorbe totalmente en el intestino y circula en el
torrente sanguineo, permaneciendo en el tracto
gastrointestinal. Estos estudios también revelaron que
una cantidad significativa de péptidos derivados del
colageno hidrolizado llegan al tejido articular.
Ademas, se observo que el tratamiento de condrocitos
cultivados indujo un aumento estadisticamente
significativo y dependiente de la dosis en la sintesis
de colageno por parte de los condrocitos en
experimentos de cultivo celular3,*,

Basandose en los hallazgos de que el colageno
hidrolizado se absorbe en su forma de alto peso
molecular, acumuldndose en el cartilago y siendo
capaz de estimular el metabolismo de los condrocitos,
puede ser razonable utilizar el colageno hidrolizado
como un suplemento nutricional para activar la
biosintesis de coldgeno en los condrocitos en
humanos, especialmente en pacientes que padecen
enfermedades articulares degenerativas. Por tanto, el
objetivo de esta investigacion prospectiva de un solo
centro es ampliar estos hallazgos previos con
GelcoPEP.

Materiales y métodos

Diserio del estudio

Las quejas de los participantes respecto a
molestias  articulares se registraron mediante
cuestionarios administrados antes y después del
tratamiento, con el fin de resaltar datos personales y
cuestiones relacionadas con la calidad funcional
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individual. Se utiliz6 un gonidmetro para medir
rango de movimiento®, se aplic6 una escala de
dolor (Borg) para evaluar subjetivamente la
percepcion del dolor® y se wutiliz6 un
esfigmomanoémetro debidamente calibrado para
evaluar la fuerza muscular’.

Se recogid orina para realizar pruebas de embarazo
en mujeres en edad fértil. Se tomd una muestra de
sangre para determinar las enzimas alanina
aminotransferasa (ALT), aspartato aminotransferasa
(AST), bilirrubina, nitréogeno ureico (BUN) vy
creatinina. Después del analisis de los resultados de
laboratorio, a los participantes elegibles se les indico
que se sometieran a una radiografia de las
articulaciones afectadas para confirmar el diagnostico.

Se reclutaron un total de 64 participantes segun los
criterios de inclusion y exclusion descritos en la Tabla
1. En la primera visita, los participantes seleccionados,
debidamente informados a través del Formulario de
Consentimiento aprobado por el Comité Cientifico del
Instituto, fueron asignados a recibir 10g de GelcoPEP
(Gelco International, Pedreira, Brasil) diariamente.

Tabla 1. Criterios de inclusion y exclusion

En la visita final, los participantes debian asistir a una
evaluacion clinica. Cada paciente completd un diario
de tratamiento durante todo el periodo de estudio, con
el objetivo de registrar la adherencia al producto, los
efectos secundarios y el uso del suplemento.

Meétodo estadistico

Para la comparacion de valores no paramétricos se
utiliz6 la prueba de Wilcoxon, y para la comparacion
de valores paramétricos se utilizdo el analisis de
varianza (ANOVA). Se adoptdé un nivel de
significacion del 5% en todas las comparaciones, y
los resultados estadisticamente significativos se
marcaron con un asterisco (*).

Resultados

Las caracteristicas basales de los pacientes se
resumen en la Tabla 2. Cuando corresponda, los
valores se expresan como media + desviacion
estandar.

Criterios de inclusion

Hombres y mujeres de 45 a 60 afios

Las mujeres en edad fértil deben aceptar utilizar un método anticonceptivo médicamente aprobado y tener
un resultado negativo en una prueba de embarazo en orina.

Trastorno de rodilla durante mas de tres meses

Capaz de caminar

Disponibilidad durante la duracion del estudio

El sujeto acepta no iniciar ninguna terapia nueva durante el curso del estudio.

Capaz de dar consentimiento informado

Criterios de exclusion

Antecedentes de asma, antecedentes de diabetes.

Hiperuricemia

Hipersensibilidad a los AINE

Pruebas de funcion hepatica o renal anormales

Resultados anormales en el hemograma completo

Hipertension no controlada

Historial de reacciones alérgicas a cualquier ingrediente del producto que se esta probando.

Hipercalemia (potasio > 6,2 mmol/L)

hematologicos o neurologicos.

Antecedentes de cancer, asi como trastornos gastrointestinales, renales, hepaticos, cardiovasculares,

Problemas previstos con el consumo del producto

Consumo elevado de alcohol (méas de 2 dosis estandar al dia)

consentimiento informado por escrito.

Antecedentes de trastorno psiquidtrico que pueda afectar la capacidad de los sujetos para proporcionar un

Uso concomitante de medicamentos prohibidos (narcéticos, AINE)

sujeto para completar el estudio o sus medidas.

Cualquier otra condicion que, en opinion del investigador, pueda afectar negativamente la capacidad del
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Tabla 2. Caracteristicas basales de los pacientes.

Caracteristicas del paciente Valores
Edad (aios) 59.7+8.72
Sexo (masculino/femenino) 28/36
Altura (cm) 168.3 £9.74
Peso (kg) 72.9£16.3
Presion arterial sistolica (mm) 121.8 £8.92
Presion arterial diastélica (mm) 80.6+7.71
Frecuencia cardiaca (Ipm) 69.4 +7.56

Los resultados se presentan en las Tablas 3 y 4
listando los valores de media y desviacion estandar
para cada variable analizada. Los resultados
estadisticamente significativos estan marcados con un
asterisco (*)

Tabla 3. Rango de movimiento, dolor y fuerza
muscular

Rango de Dolor Fuerza
movimiento’ general® muscular’
Tratamiento| Pre Pos Pre | Pos Pre Pos
Promedio 103.37| 163.73 | 8.69 | 2.54 | 55.39 | 101.03
Desviacion
. 12.65 | 10.54 |10.41| 13.12 | 10.19 | 11.92

estandar

Error

estandar 393 | 4.17 | 482 5.14 | 458 | 5.13
Tabla 4. Grupos pre y postratamiento

Comparacion P

Rango de movimiento 0.021*

Dolor generalizado 0.007*

Fuerza muscular 0.005*

Estos resultados indican que la administracion de
10g/dia de colageno hidrolizado durante 28 dias
mejord los sintomas esenciales en personas con
enfermedades articulares, incluido el rango de
movimiento, el dolor general y la fuerza muscular. No
se produjeron efectos adversos durante el periodo de
estudio de 28 dias. Se informé que los participantes
toleraron bien el tratamiento.

Discusion
En los ultimos afios, varios suplementos
nutricionales, incluidos la  condroitina, Ila

glucosamina, los insaponificables de soja y la
diacereina, han surgido como nuevas opciones de
tratamiento para los trastornos articulares®. El
objetivo de esta investigacion prospectiva de un solo
centro es evaluar la seguridad y eficacia de
GelcoPEP, una proteina estructural compleja que
puede proporcionar fuerza y flexibilidad a los tejidos
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conectivos.

Un estudio observacional investigd el uso de
colageno hidrolizado como suplemento nutricional
para reducir los sintomas del dafio articular, con la
expectativa de que este cambio reflejara mejoras en la
salud de las articulaciones. En este estudio se
reclutaron individuos que no habian sido
diagnosticados  con  enfermedades  articulares
degenerativas, pero que se quejaban de dolores
articulares que tanto el médico como los propios
participantes interpretaron como resultado de un
gjercicio fisico intenso. Se informé que el 78% de las
personas, al final del estudio, notaron una mejora
sustancial en los sintomas articulares, incluido el rango
de movimiento, el dolor y la fuerza muscular®.

La evaluacion de la fuerza muscular es una técnica
importante para diagnosticar la etiologia de Ia
enfermedad y definir estrategias de rehabilitacion. La
debilidad muscular observada en nuestro estudio
durante las evaluaciones previas al tratamiento esta
directamente asociada con el dolor de rodilla y la
discapacidad articular'®.

La osteoartritis provoca cambios que afectan no
solo a los tejidos intracapsulares, sino también a los
periarticulares, como ligamentos, capsulas, tendones
y musculos. Los pacientes con osteoartritis, en
comparacion con individuos sanos de la misma edad,
presentan  debilidad muscular, propiocepcion
reducida en la rodilla, equilibrio comprometido y
percepcion de la posicion disminuida'’.

La presencia de derrame articular, incluso en
pequefias cantidades, es un potente mecanismo
inhibidor de la actividad muscular refleja de las
articulaciones. La reduccion de esta actividad
muscular refleja provoca hipotrofia y debilidad
precoces, con el consiguiente dafio mecanico
asociado, como disminucion del rango de
movimiento'?,

La fuerza muscular disminuye rapidamente
durante la inmovilizacion de una extremidad debido a
la reduccion del tamafo del musculo y la tension por
unidad de area de la seccion transversal del musculo.
La mayor pérdida absoluta de masa muscular se
produce al comienzo del proceso de hipotrofia. El
dolor inhibe la actividad muscular refleja,
provocando atrofia y debilidad muscular. El proceso
doloroso precede a la debilidad muscular'.

Esta investigacion de un solo centro sugiere que
los péptidos bioactivos GelcoPEP pueden ser
beneficiosos para pacientes que sufren enfermedades
articulares degenerativas, incluidas lesiones de
cartilago, trastornos del tejido  conectivo,
policondritis, defectos articulares, osteoartritis y
artritis reumatoide.
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Conclusion

El objetivo de este estudio fue determinar si la
administracion diaria de 10g de colageno hidrolizado
tipo I GelcoPEP reduciria el dolor articular en
pacientes con enfermedades articulares. El disefio del
ensayo clinico fue apropiado para demostrar que los
péptidos bioactivos GelcoPEP, como suplemento
nutricional ingerido durante 28 dias, eran seguros y
efectivos para reducir los sintomas de malestar
articular. Los resultados del estudio proporcionan
datos que respaldan la opinién de que el coldgeno
hidrolizado se puede administrar a pacientes con
enfermedades articulares. Investigaciones adicionales
pueden dilucidar beneficios adicionales del colageno
hidrolizado.
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