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RESUMO

A suplementacdo oral de colageno em beneficio da pele e anexos cutdneos vem se
demonstrando uma pratica crescente nos ultimos anos. Mas sera que as revisdes que abordam
esse tema apresentam qualidade e evidéncias necessarias para justificar essa pratica? Sendo
assim, para avaliar essa questdo, o objetivo do trabalho foi realizar a analise de revisdes
sistematicas e narrativas que discutiram os beneficios do uso de colageno oral. Para selecdo das
revisdes que iriam fazer parte do presente trabalho, foram feitas buscas em trés bases de dados
utilizando combinagdes de palavras relacionadas ao tema selecionado. As buscas néo tiveram
limite de tempo de publicacédo e os critérios de inclusdo foram: abordar a suplementacéo oral
de colageno em beneficio da pele e anexos cutdneos e tratar-se de um artigo de revisao. As
revisdes encontradas na literatura foram submetidas a uma avaliacao critica sistematizada para
determinacédo da qualidade. Foram definidas perguntas relacionadas a qualidade e ao desenho
dos estudos. Seis revisdes narrativas, uma revisao sistematica e uma revisdo sistematica com
metanalise foram avaliadas. No que se refere a qualidade, somente a revisao que realizou
metanalise utilizou ferramentas e analises estatisticas que sdo preconizadas na literatura como
critérios para obtencdo de uma revisdo de qualidade. A apresentacdo de informacGes
especificas, relacionadas ao desenho dos estudos apresentados nas revisées, foi deficiente, uma
vez que ndo expds detalhes importantes para a constru¢do dos resultados apresentados.
Entende-se que é necessaria a realizacdo de revisdes mais robustas, que apresentem evidéncias
para subsidiar o uso do colageno na pratica.

Palavras-chave: Suplementacédo oral de colageno. Revisdo. Analise critica.



ABSTRACT

Oral collagen supplementation for the benefit of the skin and skin attachments has been shown
to be a growing practice in recent years. But do the reviews that address this topic present the
quality and evidence necessary to justify this practice? Therefore, to assess this issue, the
objective of this study was to analyze systematic and narratives reviews that discussed the
benefits of using oral collagen. To select the reviews that would be part of the present work,
searches were carried out in three databases using combinations of words related to the selected
theme. The searches had no publication time limit and the inclusion criteria were: addressing
oral collagen supplementation for the benefit of the skin and skin appendages and that it was a
review article.The reviews found in the literature were submitted to a systematic critical
evaluation to determine the quality. Questions related to the quality and design of the studies
were defined. Six narrative reviews, a systematic review, and a systematic review with meta-
analysis were evaluated. With regard to quality, only the review that performed meta-analysis
used tools and statistical analyzes that are recommended in the literature as criteria for obtaining
a quality review. The presentation of specific information, related to the design of the studies
presented in the reviews, was deficient, since it did not expose important details for the
construction of the presented results. It is understood that it is necessary to carry out more robust
reviews, which present evidence to support the use of collagen in practice.

Keywords: Oral collagen supplementation. Review. Critical analysis.



LISTA DE FIGURAS

Figura 1 — Fluxograma dos eStudos iNCIUIAOS .........ccceiveriiiieiiec e 16

LISTA DE TABELAS

Tabela 1 — Critérios utilizados na triagem dos artigos encontrados............ccccceevvevververeeennenn. 13
Tabela 2 — Perguntas gerais avaliadas nos artigos de revisdo selecionados...............c.ccooeu..... 17
Tabela 3 — Respostas das perguntas utilizadas para realizacdo da analise critica dos artigos. 18
Tabela 4 — Respostas das perguntas especificas realizadas para as revisdes narrativas.......... 26

Tabela 5 — Respostas das perguntas especificas realizadas para as revisoes sistematicas....... 32



1.
2.

SUMARIO

INTRODUGAOD ...ttt 9
(@] =] = 1 1Y@ 1T 122
2.1. OBJETIVOS GERAIS......oooeveeeieieeeeteeesessss s ten s ass s sessas s st 122
2.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS ...oovoveveeeeeeeeseessseses e tes s esessesssssesse s, 122
METODOLOGIA ......ooieeeeeeeveeevee et essess sttt 13
3.1. PROCURA ESTRATEGICA .....ovoveveeeeeeeteeeeessvs s assesses s 13
3.2. SELECAQO DOS ESTUDOS .....ooveveveieeeieteeiesessssssessssessssessessssssssssessn s, 13
3.3. EXTRAGAQ DE DADOS .....oovuieeieeeieeteeteeesee s ienasses s 14
3.3.1. PERGUNTAS GERAIS ... Erro! Indicador ndo definido.4
3.3.2. ANALISE CRITICA DAS REVISOES Erro! Indicador n&o definido.14
3.3.3. PERGUNTAS ESPECIFICAS.............. Erro! Indicador ndo definido.15
RESULTADOS E DISCUSSOES .......coovieieieieeieeseseseeseee s ese s, 16
4.1. RESULTADOS DA PESQUISA.......oivieeeeeeeeeeeesees st s, 16
4.2. PERGUNTAS GERAIS .....ooiieieeeeeeeee oottt 17
4.3, ANALISE CRITICA ..ottt an st 18
4.3.1. PERGUNTA DE PESQUISA .......coimeeieeieseeseeeeeeseseeee e s 18
4.3.2. APRESENTACAO DE DISCUSSAO DE DADOS AUSENTES ................. 19
4.3.3. APRESENTACAO DE ESTUDOS COM RESULTADOS NEGATIVOS....19
4.3.4. DECLARACAO DE CONFLITO DE INTERESSE.........cccosvvveesrseerinieninns 20
4.3.5. BASE DE DADOS ......oooiveeeveeeieeeee s sssesssseneesansssessessessen s nsnaees 20
4.3.5.1. APRESENTACAO DE BASE DE DADOS E PALAVRAS CHAVES
ESCOLHIDAS ...ttt ne st 20
4.3.5.2. QUANTIDADE DE BASE DE DADOS PESQUISADAS ............... 21
4.3.6. CRITERIOS DE INCLUSAOQO E EXCLUSAO........cccoivrveiieseiesrerensierennenns 22
4.3.7. LISTA DE ESTUDOS EXCLUIDOS NA TRIAGEM DE TEXTO
COMPLETO COM JUSTIFICATIVA ..ot tenees s sn s 23
4.3.8. APRESENTACAO DE DIAGRAMA PRISMA ..........cocoomeieieireseseerinienind 23
4.3.9. EXTRACAOQ DE DADOS.........ooovieieeieeieeieseesesiesieseesiesesessessessessessnsnsenanes 23
4.3.10. METODO DE COMBINAGCAO DE RESULTADOS .......ccevvvrrririerenenn 24
4.3.11. AVALIACAO DE RISCO DE VIES ....coooveeeeeieieseeeeeeeseesees s 24
4.4, PERGUNTAS ESPECIFICAS ..ottt 26
4.4.1. REVISOES NARRATIVAS........oiiieiieeseseeseseesteneeees s 26



5.
6.

4.4.2. REVISOES SISTEMATICAS ....oooeeeeeeeeeee oo eeee e e er e e e e e eeesaneen s

CONCLUSAO ..o

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS



1. INTRODUCAO

A saude da pele e o envelhecimento, culturalmente, sdo vistos como sinénimos de uma
vida saudavel. Tendo isso em vista, nos ultimos anos, a preocupacao com a estética e busca por
alternativas que auxiliem a retardar o envelhecimento da pele vem ganhando forca. Alguns
fatores como fotoenvelhecimento, niveis hormonais e idade cronolégica podem afetar a
integridade e aparéncia da pele, pois sao capazes de interferir no metabolismo afetando a fragéo
de colageno presente na derme de maneira negativa (BARATI et al., 2020).

O colageno apresenta diversas funcbes e uma das principais esta relacionada a
integridade dos tecidos que compd@e, portanto, sua deficiéncia na composi¢cdo da derme pode
ser notada devido a sinais como diminuigdo da elasticidade, hidratagdo e firmeza da pele
(SILVA; PENNA, 2012). Mais de 20 tipos de colageno ja foram identificados e descritos. A
classificacdo é realizada conforme sua estrutura e os tipos podem ser encontrados em
quantidades e tecidos distintos. O colégeno tipo | € encontrado principalmente nos tenddes,
pele, ligamentos, artérias, 0ssos e cornea, e representa cerca de 80% a 99% do colageno total.
O principal tipo de colageno presente nos tecidos cartilaginosos € o tipo Il embora também
possa ser encontrado no tecido conjuntivo, disco vertebral e humor vitreo. O colageno tipo 111
representa de 10-20% do colageno total encontrado na pele. Os tecidos vasculares sdo
compostos pelo colageno tipo IV e os tecidos cartilaginosos apresentam em sua estrutura o
colageno tipo XI. E importante destacar que as fibrilas de colageno, na sua maioria, s&0
compostas por mais de um tipo de coladgeno (PATINO et al., 2002).

A suplementacdo oral de colageno pode ser feita utilizando a proteina na sua forma
natural ou hidrolisada. A obtencao de coldgeno pode se dar a partir de diversas espécies animais,
como bovinos, suinos e peixes. O colageno nativo é proveniente dos residuos da derme e do
tecido subcutaneo, esse material bioldgico posteriormente é submetido a tratamentos quimicos
resultando em colageno em p6 ou em fibras de colageno, diferenciando-se na gramatura do pé
obtido, mais fino e mais grosso respectivamente (SILVA; PENNA, 2012).

O colageno em sua forma nativa apresenta baixa solubilidade, devido ao seu alto peso
molecular. Uma alternativa encontrada para melhorar a absorc¢éo da proteina é a realizacdo de
uma hidrolise das ligagcbes moleculares presentes na estrutura do colageno (ZAGUE;
MACHADO-SANTELLI, 2016). O processo quimico é realizado nas fibras ou no p6 de
colageno os quais dardo origem a gelatina e ao colageno hidrolisado. A suplementacdo oral €
realizada com o colageno hidrolisado, o qual apresenta em sua composicdo peptideos
compostos principalmente pelos aminoéacidos prolina e glicina (SILVA; PENNA, 2012). O uso
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dos peptideos de colageno apresenta vantagens, uma vez que possuem solubilidade elevada
quando comparada ao colageno in natura e, consequentemente, a biodisponibilidade no
organismo é maior (ZAGUE; MACHADO-SANTELLI, 2016).

Além do ndmero crescente de estudos que visam comprovar os efeitos benéficos da
suplementacéo oral de colageno para fins estéticos, revisdes da literatura, tanto narrativas como
sistematicas, vem sendo elaboradas a fim de reunir os resultados encontrados pelos
pesquisadores. A revisdo narrativa tem como objetivo primario elaborar uma sintese dos
estudos selecionados por meio da exposicdo de um compilado de contetido de diferentes artigos.
Durante a construcdo da revisdo os autores podem imprimir seu posicionamento de maneira
critica ou entdo assumir uma postura neutra quanto aos dados narrados (PAIS RIBEIRO, 2014).
Dessa forma, a revisao narrativa se apresenta como uma maneira de pesquisa mais ampla, sendo
um procedimento menos criterioso quando comparado a outros modelos de revisdo. TApicos
como questdo de pesquisa bem definida, busca de fontes especificas e abrangentes ndo sdo
exigéncias, dessa forma os autores definem os estudos selecionados, normalmente, sem critérios
pré-definidos propiciando assim o risco de viés de selecdo, por exemplo (CORDEIRO et al.
2007).

J& uma revisdo sistematica avalia criticamente estudos ja publicados, visando responder
uma pergunta especifica de maneira imparcial, objetiva e abrangente. Este tipo de revisdo segue
métodos cientificos bem definidos que permitem que outros autores consigam reproduzir a
pesquisa realizada. Os critérios utilizados na elaboracéo viabilizam a identificacdo, avaliacdo e
sintese das evidéncias mais relevantes para que se consiga chegar na resposta da pergunta de
pesquisa da maneira mais completa e confiavel possivel (GALVAQ; PEREIRA, 2014).

Hé uma tendéncia de utilizagao do termo “revisao sistematica” quando na verdade, em
muitos casos, a revisao ndo apresenta a metodologia necessaria para ser classificado dessa
forma (ARKSEY; O’MALLEY, 2005). Posto isso, pode-se afirmar que a avaliacdo quanto a
presenca de procedimentos que protegem o trabalho de vieses, a apresentacdo de metodologias
de avaliacdo da qualidade na selecdo, avaliagdo e exposicdo dos resultados € de suma
importancia para a categorizacdo correta da revisdo realizada.

Uma revisdo sistematica pode incluir ou ndo metanalise. A metanalise pode ser descrita
como a realizacdo de uma combinagéo estatistica de estudos com o intuito de chegar a uma
conclusdo unica. Em outra perspectiva, a revisdo com metanéalise é vista como uma revisdo

sistematica qualitativa (CORDEIRO et al. 2007). Em suma, a revisdo sistematica com
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metanalise utiliza métodos estatisticos para realizar a combinacao dos estudos selecionados e
combinar seus tamanhos de efeito de maneira concisa (PAIS RIBEIRO, 2014).

O ndmero de estudos que procuram comprovar os beneficios da administracdo oral de
colageno vem aumentando nas Ultimas décadas, bem como as revisdes que debatem este
assunto. Mas seré que podemos afirmar que o uso de colageno oral traz beneficios a pele a partir
das revisBes encontradas na literatura? Para responder essa questdo, sera realizada uma analise
em revisOes sistematicas e narrativas que abordem os beneficios do uso do colageno oral, com

objetivo de verificar a qualidade da metodologia escolhida para a apresentagéo resultados.
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2. OBJETIVOS

2.1. OBJETIVO GERAL

Realizar uma analise critica das revisdes sobre o uso do colageno oral, com o intuito de
averiguar ndo somente os resultados apresentados pelas revisdes analisadas, como também a

metodologia pela qual os resultados foram obtidos.

2.2.  OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Buscar na literatura revisdes que abordem o uso de colageno oral para fins estéticos,
focando naquelas que relatem seus beneficios para a pele e anexos cutaneos;

e Revisar conceitos acerca de revisdes narrativas e revisdes sistematicas;

e Realizar uma andlise critica sistematizada;

e Auvaliar os artigos selecionados através de critérios de qualidade pre-estabelecidos para
uma revisao;

e Realizar questionamentos quanto a obtencdo dos resultados evidenciados nas revisdes

examinadas.

12



3. METODOLOGIA

3.1. PROCURA ESTRATEGICA:

A pesquisa por revisdes foi realizada usando as bases de dados eletrénicas pesquisaveis
Pubmed, Scopus e Science Direct. Para a estratégia de pesquisa, buscou-se palavras-chaves
relacionadas com o uso do colageno oral e a pele para serem combinadas e as sintaxes utilizadas
foram: “Oral collagen” AND Skin AND Review, “Oral collagen” AND “skin health” AND
Review, “Oral collagen” AND Supplementation” AND “Benefits”, “Oral collagen” AND
“Supplementation” AND “Aging prevention” e Collagen AND oral OR (Oral AND collagen
OR “Collagen oral”) AND (Epidermis OR Dermis OR “Skin Wrinkle” OR (Skin AND wrinkle)
OR Anti-ageing OR “ageing skin” OR (Skin AND aging) OR skin AND health OR (helth AND
skin OR “skin health”). Na busca, aplicou-se o filtro de pesquisa review pois o objetivo do

presente estudo é analisar criticamente somente revisdes que tratem do assunto de interesse.
3.2. SELECAO DOS ESTUDOS:

Para a selecdo dos artigos, primeiramente foi realizada a triagem de titulos e resumos,

tendo em vista critérios de inclusao e exclusdo pré-estabelecidos, conforme tabela 1.

Tabela 1 - Critérios utilizados na triagem dos artigos encontrados.

Critérios de inclusdo Ser um artigo de revisdo
Abordar a suplementacdo oral de colageno em
beneficio da pele e/ou anexos cutaneos

Critérios de exclusao Abordar somente o uso tépico de colageno
Ndo avaliam os beneficios para pele e/ou anexos
cuténeos
Falta de acesso ao texto completo
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3.3. EXTRACAO DE DADOS
A extracdo dos dados foi realizada somente nos artigos de revisdo selecionados apos a
avaliacdo de texto completo, nenhum estudo original foi consultado. A realizacdo da extracao
de dados se dividiu em trés grandes areas, a fim de possibilitar uma analise mais precisa e critica
das revis@es, incluindo perguntas gerais, analise critica das revisfes e perguntas especificas,

conforme detalhado a seguir.

3.3.1. PERGUNTAS GERAIS:

Essa etapa de extracdo tem como objetivo estabelecer as principais caracteristicas da reviséo
analisada. Para isso foram elaboradas algumas perguntas relacionadas a fonte e metodologia,
conforme quadro 1.

Quadro 1 - Perguntas gerais elaboradas.

Tipo de metodologia utilizada na revisdo?

Autor principal?

Ano de publicagdo?

3.3.2. ANALISE CRITICA DAS REVISOES:

A avaliacdo critica da qualidade de uma reviséo envolve diversos critérios e para verificar
se as especificacbes sdo obedecidas foram definidas perguntas baseadas em protocolos ja
descritos na literatura. Dentre os escolhidos estdo a avaliacdo de qualidade AMSTAR, que se
trata de uma ferramenta de medicao para avaliacdo de revisdes sistematicas multiplas, composta
uma lista de verificacdo de 11 perguntas que auxiliam na avaliagdo da qualidade de revisdes
sistematicas (SHEA et al. 2009). Outra ferramenta utilizada foi a de avaliacéo critica do Joanna
Briggs Institute (JBI), que apresenta um total de 11 perguntas que tém como objetivo realizar
uma avaliagdo da qualidade metodologica de uma revisdo sistematica e determinar até que
ponto um estudo abordou a possibilidade de viés em seu desenho, condugdo e anélise (THE
UNIVERSITY OF ADELAIDE (JBI), 2020). E por fim, o protocolo PRISMA, ferramenta
composta por uma lista da verificacdo e um fluxograma, 0s quais apresentam um conjunto
minimo de itens que devem ser evidenciados em uma revisdo sistematica e metanalises
(PRISMA, 2020). Apds o estabelecimento das perguntas, apresentadas no quadro 2, cada um
dos estudos selecionados foi lido e as respostas extraidas e tabeladas. Apos essa extragdo, 0s
resultados foram avaliados e discutidos.
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Quadro 2 - Perguntas elaboradas para a andlise critica das revisoes.

A pergunta de revisdo esta clara e explicitamente declarada?

Ha apresentacéo de discussdo de auséncia de dados?

As revisBes selecionaram estudos com resultados negativos?

Ha declaracdo de conflito de interesse?

Quantas e quais bases de dados foram utilizadas na pesquisa?

Qual a data e as palavras chaves utilizadas na pesquisa?

Ha critérios de incluséo e exclusdo utilizados na triagem?

H& lista de estudos excluidos na triagem de texto completo com a justificativa da exclusdo?

Os critérios de inclusdo foram adequados para a questao de revisao?

H& apresentacdo de um diagrama PRISMA?

Havia métodos para minimizar erros na extracdo de dados?

Os métodos usados para combinar os estudos foram apropriados?

Foi utilizada alguma ferramenta para verificar viés de publicagdo?

Como foi feita a avaliagdo do viés dos artigos escolhidos?

3.3.3. PERGUNTAS ESPECIFICAS

As informagfes especificas do tema selecionado foram extraidas em sequéncia

utilizando as perguntas, apresentadas no quadro 3, que possuem o intuito de extrair informacdes

relevantes e que impactam na qualidade das revisdes analisadas.

Quadro 3 - Perguntas especificas elaboradas.

Tipo de colageno utilizado

Dosagem diaria administrada

Duracéo do tratamento

Parametros avaliados

Metodologias qualitativas e quantitativas utilizadas

Ocorréncia de suplementacdo concomitante

Tipo de dieta

Quais os controles dos estudos

Populacao

Relatos de efeitos adversos
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4. RESULTADOS E DISCUSSOES

4.1. RESULTADOS DA PESQUISA:

A pesquisa inicial com as sintaxes escolhidas recuperou 18 artigos. A leitura do titulo e
resumo dos artigos encontrados foi realizada tendo em vista os critérios de incluséo e excluséo
pré-estabelecidos e, além disso, as duplicatas foram excluidas, restando 10 artigos para a etapa
de leitura de texto completo. Durante a leitura de texto completo, duas revisdes foram
removidas, pois ndo foi possivel o0 acesso ao texto completo. Dessa forma, um total de 8 revisdes

foram selecionadas para a realizacao da presente pesquisa, conforme apresentada na figura 1.

Figura 1 - Fluxograma dos estudos incluidos.
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Fonte: A autora (2022).
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4.2. PERGUNTAS GERAIS:
As perguntas gerais tém como objetivo apresentar as principais caracteristicas das
revisdes selecionadas. Dos oito estudos, seis estdo classificados como revisdes narrativas e 0s

demais sdo revisoes sistematicas, sendo uma delas com meta-analise. Conforme tabela abaixo:

Tabela 2 - Respostas das perguntas gerais utilizadas na avaliacdo dos artigos de revisdo

selecionados.

Titulo Primeiro autor Ano  Metodologia da revisdo
Oral collagen supplementation for skin aging: A Nikita Jhawar 2019 Narrativa
fad or the future?
Effects of hydrolyzed collagen supplementation on Roseane B.de 2021 Sistematica com
skin Miranda Metanalise

aging: a systematic review and meta-analysis

Collagen Hydrolysates for Skin Protection: Oral Gabriel 2020 Narrativa
Administration and Topical Formulation Aguirre-Cruz
Collagen supplementation for skin health: A Meisam Barati 2020 Sistematica

mechanistic systematic review

Collagen peptides and the related synthetic Xiaocao Zhao 2021 Narrativa

peptides: A review on improving skin health

Recent progress in preventive effect of collagen Chongyang Li 2020 Narrativa

peptides on photoaging skin and action mechanism

Food for Skin Health: Collagen Peptides Kenji Sato 2018 Narrativa
The Role of Functional Foods in Cutaneous Anti- Soyun Cho 2014 Narrativa
aging

4.3. ANALISE CRITICA:
4.3.1. Pergunta de pesquisa:

A definicdo correta da pergunta de pesquisa é de suma importancia, uma vez que norteia
quais evidéncias devem ser buscadas para que se consiga chegar na resposta desejada. Uma
ferramenta muito utilizada para construcdo da questdo de pesquisa € a estratégia PICO, a qual
apresenta quatro elementos essenciais, sdo eles: Populacédo, Intervencdo, Comparagdo e
"Outcome” (desfecho). Esses componentes da estratégia PICO auxiliam nas buscas
bibliograficas com foco em evidéncias (MAMEDIO et al., 2007).

Foi realizada a analise das perguntas de pesquisa das revisdes sistematicas incluidas no
presente estudo, conforme tabela 3, na reviséo realizada por Miranda et al (2021) que tem como

titulo “Effects of hydrolyzed collagen supplementation on skin aging: a systematic review and
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meta-analysis” a intervencgdo estd bem definida (suplementacdo de coléageno hidrolisado), a
forma de comparacéo esté clara (envelhecimento da pele) e o desfecho buscado sdo os efeitos
da suplementacdo escolhida, somente a populacdo ndo é especificada. A reviséo intitulada
“Collagen supplementation for skin health: A mechanistic systematic review” realizada por
Barati et al (2020) a intervencéo foi apresentada, mas de maneira menos detalhada mostrando
ser uma revisdo menos especifica, pois somente informa que a intervencdo procurada é a
suplementacdo de colageno. O desfecho tambem é informado, desta forma, a revisdo busca
analisar os resultados da intervencao escolhida na satde da pele, um desfecho também bem
amplo e pouco especifico. Nao é informada a populacéo alvo e a comparacdo buscada. Para
ambos os estudos além da analise da pergunta de pesquisa, também foi realizada a analise da
presenca de respostas para as perguntas levantadas e os dois artigos examinados tiveram as

perguntas de pesquisas respondidas.

Tabela 3 - Respostas das perguntas utilizadas para realizacdo da analise critica dos artigos. NCI:

nenhum conflito de interesse, NI: ndo informado, NA: ndo se aplica.

o © ] B
« » %3 a I k) 3 = © o o2
o 8 82 33 8, Ty SE X g8 S, 2 S8, 85 Sa
@ S8 e S8 0T o&d TT o c o =3 28 © Q © @ o8 €79
3 IS 25 &8 £ od < 9 =3 = = © o= & & 383
S S o3 2@ o35 Eg O°N Q5 P < = v 3 £ © 85 gc S
[ [R I~ oa 23 C = n = o T =2 X S © T o < IS~ hafite! < &
& S 28 38 SE 8% S g Eo g8 g8 5 ZE® 2E SE
a3 ag ¢+ © 8 I g R 2° 8 =£ s g%
° o S < - a ‘€ © <
Jhawar Sim Sim  Sim NCI NI NI NI NI NI NI NI NA NI
etal.
Miranda Sim Sim  Sim  NCI Sim Sim Sim Sim Ndo  Sim Sim Sim Sim
etal.
Aguirre-  Parcialmente  Nd Sim  NCI NI NI NI NI NI NA NA NA NI
cruz et
al.
Baratiet  Parcialmente Nd Sim  NCI Sim Sim Sim Sim Sim  Sim Sim NA Sim
al.
Zhao et Parcialmente Ndo Nado NCI NI NI NI NI NA NA NI NA NI
al.
Lietal. Parcialmente Ndo Nado NCI NI NI NI NI NA NA NI NA NI
Sato et Parcialmente  N&o N&o NCI NI NI NI NI NA NA NI NA NI
al.
Cho et Parcialmente Ndo Nao NCI NI NI NI NI NA NA NI NA NI

al.

As perguntas de pesquisa das revisdes narrativas incluidas foram analisadas através da

observacao da clareza e especificidade declarada pelo autor no titulo e introducéo da reviséo.
Além disso, foi verificado se os componentes da estratégia PICO estavam presentes, pois apesar
de ndo ser um constituinte essencialmente exigido em revisdes narrativas, a presencga destes
elementos na pergunta de pesquisa proporciona um resultado mais adequado e preciso para o

trabalho realizado.
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Jhawar et al (2020), apresenta uma pergunta de revisdo clara e de acordo com a
estratégia PICO descreve a intervencdo, a comparacdo e o desfecho escolhidos para serem
avaliados, no entanto, a populacédo nédo esta declarada. A reviséo realizada por Aguirre-Cruz et
al (2020) apresenta uma pergunta de pesquisa parcialmente clara, pois o objetivo do trabalho
desenvolvido, com base no que foi descrito, é avaliar os beneficios do colageno hidrolisado
para pele e apresentar ao leitor o que ja foi relatado como beneficios atingidos nos estudos
selecionados. Ainda assim, o titulo da revisdo ndo deixa claro que essa € a questao de pesquisa
proposta, também ndo € discriminada a populacdo alvo do estudo e o desfecho buscado,
somente delimita as intervencdes e o critério de comparacao.

A pergunta de pesquisa do trabalho realizado por Zhao et al (2021) estad bem definida,
porém alguns pontos como populacdo e comparacdo ndo ficam claros no titulo da revisdo. Em
Li et al (2022), os autores informam a intervencao escolhida, no entanto essa é bem ampla, ndo
deixando claro o tipo de colageno escolhido e se a administracdo da intervencéo avaliada é oral
e/ou tdpica. Os desfechos e caracteristicas para as comparac@es estdo bem definidos, contudo
ndo é especificada a populacdo alvo. Mas em geral, a pergunta da pesquisa esta clara.

Por fim, a avaliacdo dos trabalhos de Sato (2018) e Cho (2014) quanto a estratégia PICO
revela que ambos definem a intervencdo de maneira ampla, por se tratar de revisdes que nao
falam somente de uma maneira de suplementacdo, e deixam de declarar a populacéo alvo dos
estudos. Quanto ao desfecho, somente o trabalho realizado por Cho (2014) declara o pardmetro

final a ser avaliado. Apesar disso, as perguntas de pesquisa apresentadas sao claras.

4.3.2. Apresentacédo de discussdo de auséncia de dados

A discussao de auséncia é uma caracteristica de qualidade bem importante, uma vez que
possibilita avaliar criticamente a metodologia realizada para execugdo do estudo e traz
informagdes importantes quanto as necessidades de novos estudos e as caracteristicas que ainda
necessitam ser exploradas. No entanto, poucas revisdes selecionadas trazem de maneira clara a
auséncia de alguns dados. A revisdo sistematica com metanalise realizada por Miranda et al
(2021) discute a auséncia de informacoes relacionadas com os habitos de vida dos pacientes,
como dieta, ingestdo hidrica diaria, informagdes importantes pois afetam diretamente a satde
da pele e consequentemente os resultados dos estudos. Jhawar et al (2020), por sua vez, comenta
sobre a auséncia de diversidade na populagédo envolvida nos estudos, uma vez que 0s pacientes

sdo de regides, sexo e faixas etarias limitadas.
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4.3.3. Apresentacdo de estudos com resultados negativos

Quando se trata de resultados que impactam diretamente a préatica clinica, como o caso
da suplementacéo oral de colageno, a apresentacdo de resultados negativos frente aos estudos €
de suma importancia. Uma vez que, oferece conhecimento quanto as limitacGes de praticas ja
adotadas e evidencia a necessidade de realizacdo de novos estudos com desenhos experimentais
mais adequados (SAMPAIO; MANCINI, 2007).

Dentre os oito artigos de revisao selecionados no presente estudo, quatro apresentaram
ao menos um estudo com resultado negativo. Jhawar et al (2020) apresenta alguns resultados
estatisticamente ndo significativos frente a suplementacdo oral de colageno e, além disso,
discute a necessidade de estudos clinicos adicionais para compreender completamente 0s
efeitos cuténeos da suplementacdo. Miranda et al (2021), durante a discussdo dos estudos
selecionados para sua revisao sistematica com metandlise, apresenta o fato de um deles nédo
apresentar diferenca significativa entre os grupos de tratamento e placebo em estudos que
avaliaram os resultados secundarios em relacdo a TEWL (perda de agua transepidermal),
erupcdo cutanea, niveis de colageno e padrdo de melatonina. A revisdo narrativa realizada por
Aguirre-Cruz et al (2020) apresenta resultados ndo significativos apresentados por Erome
Asserin et al (2015) na morfologia geral da pele, uma vez que o estudo realizado evidenciou
que ela nédo foi significativamente afetada. Barati et al (2020) apresenta um resultado negativo
relacionado a administracdo de vitamina C em associa¢do com colageno hidrolisado, em que o
estudo realizado por Choi et al (2014) evidencia que a ingestdo concomitante de baixa dose de
vitamina C ndo aumentou o efeito do colageno hidrolisado. As demais revisfes nao discutem

nenhum resultado negativo dos estudos selecionados para seus trabalhos.

4.3.4. Declaracédo de conflito de interesse
Ndo ha nenhum conflito de interesse declarado nos artigos selecionados, sendo

apresentada declaracéo de auséncia de conflito de interesse por todos.

4.3.5. Bases de dados
4.3.5.1. Apresentacdo das bases de dados e palavras de pesquisa escolhidas
A escolha das bases de dados e as palavras chaves pesquisadas sdo etapas bem
importantes para o desenvolvimento de uma reviséo de qualidade e abrangente. Em Miranda et
al (2021) foram utilizadas cinco bases de dados (Medline, LILACS (Latin American and
Caribbean and Caribbean Health Sciences Literature), Embase, Cochrane e Journal of Negative
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Results in BioMedicine), os autores ndo especificam quais palavras foram utilizadas durante a
pesquisa nas bases utilizadas, relatam somente que foram usadas combinagdes de termos
especificos presentes nos titulos ou resumos e termos livres associados a questdo de pesquisa.
Na revisdo de Barati et al (2020) seis bases de dados foram escolhidas (PubMed, Scopus, Web
of Science, Journal of Biological Chemistry, Journal of Investigative Dermatology e Journal of
Biomaterials) e as combinacgdes utilizadas sdo expostas pelos autores detalhadamente, além
disso a metodologia de escolha das sintaxes é apresentada. Sendo essas MeSH, Emtree e ndo
MeSH. Ambas as revisdes apresentam a data de realizacdo da Ultima pesquisa nas bases de
dados.

Os seis artigos que realizaram revisfes narrativas ndo apresentam as bases de dados e

palavras de pesquisa escolhidas para a selecdo dos estudos, conforme apresentado na tabela 3.

4.3.5.2. Quantidade de bases de dados pesquisadas

As quantidades de artigos pesquisados séo apresentadas por ambos o0s artigos, a
apresentacdo dos resultados é descrita em trés etapas: busca inicial, apos a leitura de titulos e
resumos dos artigos e exclusdo de duplicatas e andlise a partir de critérios de inclusdo e
exclusédo, conforme tabela 3. Além disso é apresentado um fluxograma PRISMA que apresenta
as etapas de identificacdo, selecdo, elegibilidade e inclusdo utilizadas na selecdo dos estudos.
Em Miranda et al (2021) dos 365 estudos inicialmente selecionados, 19 foram escolhidos para
a realizacdo da reviséo e no estudo realizado por Barati et al (2020) foram encontrados na busca
inicial 9057 artigos, desses 9047 foram excluidos, sendo feita avaliacdo somente de 10 artigos
na revisdo realizada. No entanto, nenhum dos estudos apresentou justificativa de exclusao de
cada estudo durante a etapa de leitura de texto completo, apenas é explicado que foram
utilizados critérios de inclusdo e exclusdo durante a selecdo dos estudos e as revisdes
sistematicas inclusive citam quais foram esses critérios. A apresentacdo de uma justificativa de
excluséo nessa etapa de triagem € uma maneira de expor ao leitor os motivos pelos quais aquele
estudo ndo foi considerado relevante para a revisdo que sera realizada, o que aumenta a
qualidade na triagem utilizada. Na reviséo realizada por Barati et al (2020) a quantidade de
artigos inicialmente obtidos e a quantidade final selecionada apresenta uma variagdo bem
grande, sendo ainda mais necessaria a apresentacao dos motivos pelos quais 21 artigos foram
excluidos na etapa final.

As revisdes narrativas analisadas, conforme evidenciado na tabela 3, ndo apresentam a

quantidade de base de dados utilizada para pesquisa dos estudos incluidos na elaboracdo das
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suas respectivas revisdes. Informacéo que, apesar de ndo ser obrigatdria durante a elaboracao
desse tipo de reviséo, corrobora para a qualidade final da reviséo narrativa elaborada.

4.3.6. Critérios de inclusdo e excluséo

A definicdo dos critérios de inclusdo de uma revisdo deve estar relacionada com a
pergunta de pesquisa e uma das maneiras de construcdo da pergunta de pesquisa é através da
estratégia PICO, apresentada anteriormente. Os critérios de incluséo apresentados por Miranda
et al (2021) se mostram adequados para a questdo de revisdo, uma vez que apresentam
claramente todos os componentes PICO, como populacdo incluem pacientes saudaveis >18
anos, a intervencdo especificada é a suplementacdo oral de colageno hidrolisado e a
comparacao/desfecho escolhido foi o efeito no envelhecimento. Barati et al (2020) apresenta
critérios de inclusdo que ndo seguem a estratégia PICO, sendo esses: estudos em qualquer
idioma, estudos em que todos os ensaios sejam controlados por placebo (desenhos paralelos ou
cruzados) e estudos realizado em adultos (idade de 18 anos). A intervencdo e 0
desfecho/comparagdo buscados ndo sdo expostos como critérios para inclusdo dos estudos.
Ambos os estudos apresentaram critérios de exclusao utilizados, conforme tabela 3. As revisdes
narrativas analisadas apenas citam que foram utilizados critérios de inclusdo e exclusdo na

selecdo dos estudos, no entanto ndo declaram quais foram esses critérios.

4.3.7. Lista de estudos excluidos na triagem de texto completo com a justificativa da
excluséo

E recomendado que uma lista de estudos excluidos na etapa de triagem de texto

completo seja apresentada, juntamente com a sua justificativa. Para que a revisdo realizada seja

documentada de maneira sistematica e transparente (NAKAGAWA et al. 2017). No entanto,

nenhumas das revisdes avaliadas expos essas informagdes, demonstrando um ponto de

fragilidade em relacéo a transparéncia dos estudos selecionados.

4.3.8. Apresentacdo de diagrama PRISMA
A transparéncia € uma das caracteristicas preconizadas na realizacdo de revisoes,
principalmente as meta-analiticas. O diagrama de fluxo PRISMA que possui como elementos-
chave a identificacdo, triagem, elegibilidade e inclusdo, contribuem diretamente para que a
selecdo dos estudos seja apresentada de maneira clara e transparente durante a realizacdo da
revisdo (NAKAGAWA et al. 2017). Ambas as revisoes sistematicas analisadas nesse presente
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trabalho apresentam em sua estrutura um fluxograma PRISMA, onde s&o apresentados todos
os elementos necessarios para a avaliagdo quanto a reprodutibilidade dos procedimentos de

busca e triagem realizados.

4.3.9. Extracdo de dados

A extracdo de dados foi feita em duplicata, ou seja, por dois autores diferentes a fim de
minimizar erros de extracdo. As revisdes sistematicas descrevem os dados extraidos dos estudos
(tabela 2) e relatam que a extracéo foi registrada em planilha eletronica para posterior analise.

O modo como os dados contidos nos trabalhos & combinado é de escolha dos autores e
metodologias podem auxiliar na escolha desse agrupamento. O trabalho realizado por Miranda
et al (2021) descreve detalhadamente como foi feita a anélise estatistica e de sensibilidade dos
estudos escolhidos. Os trabalhos foram agrupados conforme similaridade dos resultados obtidos
e foram realizadas metanalises independentes para cada grupo. Além disso, foi analisada a
avaliacdo de heterogeneidade dos resultados através do modelo estatistico Higgings | (12), a
técnica de avaliacdo tem como objetivo avaliar se diferencas presentes nos resultados
apresentados sdo explicadas pelo acaso ou nao, com o resultado da heterogeneidade consegue-
se avaliar a validade da combinacdo de dados, quanto maior for o valor de heterogeneidade
menor a confiabilidade na combinag#o dos resultados (PEREIRA; GALVAO, 2014). Na analise
realizada, o resultado encontrado para 12 correspondeu a heterogeneidade baixa e moderada,
estando abaixo de 75%. Recomenda-se que na presenca de heterogeneidade se faca a analise de
sensibilidade dos estudos, a qual foi realizada na revisdo realizada por Miranda et al (2021),
essa analise tem como objetivo identificar os estudos que sdo responsaveis pela heterogeneidade
encontrada (PEREIRA; GALVAO, 2014). A anélise de sensibilidade indicou que a unidade de
medida sem paralelo ou o tamanho do estudo podem ter influéncia na heterogeneidade
encontrada.

Barati et al (2020) ndo realizou nenhuma analise estatistica e ndo utilizou nenhum
critério para agrupamento dos estudos selecionados. O motivo pelo qual ndo foi feita nenhuma

combinacdo de resultados ndo € relatado pelos autores.

4.3.10. Método de combinacao de resultado
Na realizacdo de uma revisao sistematica, a escolha da maneira como os resultados séo
combinados pode ser feita através de uma metanalise ou ndo. No entanto, sugere-se que a
escolha da maneira como essa combinagdo é feita seja justificada. A realizacdo de uma

metanalise tem como objetivo combinar os resultados de cada estudo para obter uma estimativa
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global do efeito do tratamento, possibilitando a andlise das fontes de heterogeneidade
(CASTRO, 2001). Na presente reviséo, foram selecionadas duas revisdes sistematicas, as quais,
uma delas realizou meta andlise e a outra escolheu outra maneira de apresentacéo de resultados.
Miranda et al (2021) apresenta uma série de metanalises justificadas pelos diferentes desfechos
apresentados nos estudos, o que se justifica, uma vez que desfechos semelhantes podem ser
combinados para avaliacdo do resultado global. Além disso, Miranda et al (2021) apresenta em
seu estudo a avaliagdo da heterogeneidade dos resultados incluidos através do modelo
estatistico Higgins | (12) e a analise de analise de sensibilidade censurada para negar o efeito de
estudos potencialmente influentes os autores justificaram sua escolha do método. Sendo assim,
a revisdo sistematica com metanalise apresenta a metodologia de combinacdo de resultados de
maneira correta e completa demonstrando comprometimento com a qualidade da forma de
conducéo do estudo e apresentacdo dos resultados.

Por outro lado, o0 segundo artigo de reviséo sistematica selecionado, opta por ndo realizar

meta andlise. No entanto, ndo apresenta nenhuma justificativa pela escolha.

4.3.11. Avaliacdo de risco de viés

A revisdo sistemética se baseia em resultados obtidos nos estudos analisados e as
conclusdes sdo tiradas a partir deles. Sendo assim, se os resultados apresentados nos estudos
forem tendenciosos, consequentemente a revisao sistematica resultard em conclusGes erréneas
(HIGGINS; THOMAS, 2022). Portanto, durante uma revisdo sistematica deve-se avaliar a
existéncia de viés de publicacdo através de ferramentas graficas e estatisticas (NAKAGAWA
et al. 2017).

Miranda et al (2021) utiliza algumas ferramentas para avaliagdo de viés, uma delas
utiliza as diretrizes Cochrane para avaliacdo dos estudos. A Cochrane € uma organizacao global
de profissionais e pesquisadores da &rea da saude que trabalham em colaboragdo com o intuito
de encorajar a pratica da ciéncia baseada em evidéncias, através da publicacdo de diretrizes e
politicas (HIGGINS; THOMAS, 2022). A reviséo conduzida por Miranda et al (2021) utilizou
a classificacdo proposta pela ferramenta Risc of Bias (RoB-2). A anélise de risco de viés foi
feita para cada estudo de acordo com os cinco dominios definidos pela RoB-2 utilizando a
diviséo de risco de selecéo, risco de desempenho, risco de detec¢éo, risco de desgaste e risco
de notificacdo. O resultado indicou uma RoB baixa para a maioria dos estudos. A nivel de
estudo, um RoB significativo foi encontrado em seis estudos, trés deles o risco encontrado é

referente a0 cegamento de participantes e pesquisadores nos estudos (risco de viés de
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desempenho) e os outros trés estudos o risco esta relacionado a dados incompletos nos
resultados (risco de viés de deteccdo).

A segunda metodologia de avaliacdo de viés empregada por Miranda et al (2021) foi o
gréfico de dispersdo em andlise de funil, que considera que tamanho de amostra é a fonte mais
significativa de viés de publica¢do. Na construcdo do gréfico de funil os autores utilizaram no
eixo vertical o valor de erro padrdo, a fim de mimetizar o tamanho de amostra apresentado no
estudo e no eixo horizontal foi apresentado o tamanho de efeito obtidos. Como resultado da
avaliacdo do grafico apresentado, observou-se simetria na distribuicdo dos resultados no
gréafico, indicando que a variagdo ocorreu pela variacdo das amostras e ndo por viés de
publicacéo.

Recomenda-se que as revisdes sistematicas com metanalise apresentem pelo menos dois
métodos de deteccdo de viés (NAKAGAWA et al. 2017). Sendo assim pode-se considerar que
o trabalho de analise de presenca de viés executado por Miranda et al (2021) foi adequado e
minimiza as chances de obten¢do de conclusbes equivocadas na revisao sistematica realizada.

Barati et al (2020) informa que o risco de viés foi estimado usando critérios conforme
descrito no Cochrane Handbook for Systematic Reviews of Interventions (HIGGINS;
THOMAS, 2022) por software gerenciador de revisdo, no entanto ndo apresenta nenhum
resultado quanto a avaliacdo realizada, seja de maneira descritiva ou gréafica. A revisdo
sistematica em questdo, portanto, ndo fornece os resultados da andlise de viés efetuada de
nenhuma maneira e utiliza somente uma ferramenta estatistica ou grafica para avaliacao de viés.
Por conseguinte, a analise de viés apresenta dois pontos frageis o que possibilita a inclusao de

estudos com resultados tendenciosos a revisdo desenvolvida.

4.4. PERGUNTAS ESPECIFICAS
4.4.1. RevisOes narrativas
Para a andlise das revisdes narrativas, averiguamos a maneira como os autores das
revisoes selecionadas expdem cada estudo presente no trabalho realizado. Perguntas especificas
quanto ao uso da suplementacéo oral do colageno em beneficio da pele e anexos cutaneos foram
elaboradas e utilizadas para a realizagdo da analise. Algumas informaces como dosagem diéaria
administrada, tipo de colageno utilizado e duracdo do estudo, por exemplo, séo essenciais para
a sustentacdo dos resultados expostos para cada estudo. Portanto, a presenca ou ndo dessas

informagdes podem afetar diretamente a qualidade e credibilidade da reviséo elaborada.
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Um total de 6 revisGes narrativas foram selecionadas apds a anélise dos critérios de

inclusdo e exclusdo, 36 diferentes estudos sdo discutidos nas revisoes e 8 desses sdo incluidos

em duas ou mais revisoes selecionadas, conforme tabela 4.

Tabela 4 - Respostas das perguntas especificas realizadas para as revisdes narrativas. CH:

coladgeno hidrolisado, LMWCP: peptideo de colageno de baixo peso molecular, NI: néo

pele associados com o
desenvolvimento da
epiderme e o ciclo capilar

informado.
I 8 3 S o
5 E g2 5 §5 £3 EEEL i - H
: -8 3E £4 £355%5 2& g 3 g
> [a] =3 (2]
Jhawar  Asserinetal. NI 109 56 dias Hidratacéo da pele e NI NI NI NI 66 mulheres
Betal TEWL japonesas (40-
59 anos)
Asserin et al. NI 109 84 dias Ecogenicidade Ultrassom de alta NI NI NI 106 mulheres
frequéncia francesas (40-65
anos)
Kimet al. LMWCP 1000mg 12 Enrugamento e NI NI NI NI 64 mulheres
semanas elasticidade da pele coreanas (40-60
anos)
Proksch et al. CH 25e 8 NI NI NI NI NI 69 mulheres
5,09 semanas (35-55 anos)
Genovese et Suplemento 50mL 90 dias NI Questionarios de Antioxidantes NI NI 85 mulheres
al. liquido oral auto-avaliagdo chinesas (35-55
mento anos)
contendo
peptideos de
colageno e
antioxidantes
Inoue et al. CH composto > teor de 8 NI NI NI NI NI NI
pelo peptideos  semanas
dipeptideos de
bioativos, colageno
prolil- e<
hidroxiprolina  menor
e teor de
hidroxiprolil- peptideos
glicine de
colageno
Wang et al. CH NI 6 meses NI NI NI NI NI 9 camundongos
(6 meses)
Le Vuetal. Peptideos de NI 6 Expressédo aumentada e Expresséo génica NI NI NI NI
colageno semanas  upregulation de genes na
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Shimizu et a Peptideos NI 5 TEWL e teor de 4gua do NI NI NI NI NI
prolil- semanas  extrato corneo
hidroxiprolina
e hidroxipro-
lilglicina
Aguirre-  Genovese et CH 50 mL 90 dias NI Anélise histolégica  &cido hialurdnico e NI Placebo como 120 voluntarios
Cruzet al e questionario de Nacetilglucosamina, aromas, saudaveis
al. autoavaliagdo 6leo de borragem e acidos
outros ingredientes organicos e
como vitaminas, polissacarideo
minerais de soja
antioxidantes e
ingredientes
bioativos adicionais
Inoue et al. ProHyp e 59 8 Umidade, elasticidade, NI NI NI NI 85 mulheres
Hyp-Gly semanas  rugas chinesas
derivadas de
fontes de
peixe em
propor¢des
baixas e altas
Sugihara et al CH NI 4 NI NI NI NI NI 40 mulheres
semanas saudaveis
Ito et al. CPO 30 mL 8 Elasticidade, umidade, NI Ornitina NI NI NI
(Colageno semanas  TEWL e quantidade de
derivado de poros da pele
peixe e
ornitina)
Matsumoto et ~ CH de peixe 79 6 NI NI NI NI NI 25 mulheres
al. semanas japonesas
diagnosticadas
com pele seca e
aspera
Schwartz et CH Il de 19 12 NI NI Acido hialurénico e NI NI 26 mulheres
al. cartilagem semanas sulfato de saudaveis
articular condroitina
esternal de
frango
Petersenetal. ~ CH marinho NI 90 dias NI NI Acido ortosilicico NI NI 22 voluntérios
do sexo
feminino e
masculino
Gui et al. CH peixe 109 60 dias Hiperpigmentacéo, indice NI Peptideos de soja e NI NI 62 mulheres
de contraste de melanina extrato aquoso de diagnosticadas
Flos Chrysanthemi com melasma
Alba
Lee et al. Dipeptideos NI NI NI NI NI NI NI NI
na forma de
Gly-Pro e
Pro-Hyp
Proksch et al. Peptideos de 2,59 8 NI NI NI NI NI 114 mulheres
colageno semanas saudaveis
suino tipo |
com um Mw
médio de 2
kDa
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Borumand et CH DE tildpia 50 mL 60 dias, NI NI Acido hialurénico, NI NI 294 voluntérios
al. e peixe 12 vitaminas e com idades
pangasius semanas propriedades da entre 18 e 74
e 130 pele anos recrutados
dias por 40
dermatologistas
em cinco paises
diferentes
Aserrin et al. Colageno de 109 NI Explantes de pele humana NI NI NI NI 33 voluntérias
peixe e suino foram usados para estudar (40 a 59 anos)
0s componentes da MEC
Maia et al. CH NI 90 dias Elasticidade, viscosidade, Técnicas de Vitamina A, C,D e NI NI 60 mulheres
reducdo de acne e poros imagem biofisica Zinco saudaveis
Zhao et Kang et al. Peptideos de 1000 9 NI NI NI NI NI Camundongos
al. colageno mag/kg semanas sem
anteriormente
expostos a
radiagéo
ultravioleta
Asserin et al. NI NI NI NI NI NI NI NI NI
Proksch et ai. Peptideo de NI NI NI NI NI NI NI NI
colageno tipo
|
Offengenden Peptideo de NI NI Efeito do peptideo nos NI NI NI NI NI
etal. colageno de fibroblastos da pele
frango humana
Song etal. , Peptideo de NI NI NI NI NI NI NI NI
2017 colageno de
0ss0 bovino
Xiao et al., Peptideo de NI NI NI NI NI NI NI NI
2019 colageno
(Tyr-Gly
Asp-Glu-Tyr)
de tilapia
Tkaczewska Dipeptideo NI NI NI NI NI NI NI NI
etal. Ala-Tyr
extraido do
hidrolisado da
pele da carpa
Yaga Yuki et CH NI NI Rastrear hidrolisado de Rotulagem de NI NI NI NI
ai colageno oral in vivo is6topos estaveis e
espectrometria de
massa em fase
liquida (LC-MS)
Shigemura et CH NI 4 NI NI NI NI NI NI
al. semanas
Kamiyama et LMWCP NI NI NI NI NI NI NI Ratos
al.
Yazaki et al. NI NI NI NI NI NI NI NI NI
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Shigemura et NI NI NI NI NI NI NI NI NI
al. e Ohara et
al.
Shigemura et NI NI NI NI NI NI NI NI NI
al., 2011
Lee et al. CH de NI 12 NI NI NI NI NI Camundongos
escama de semanas sem pelos cuja
peixe pele dorsal
exposta ao
ultravioleta
Sato et Kikuchi e NI NI NI NI NI NI NI NI NI
al. Matahira
Ohara et al., NI NI NI NI NI NI NI NI NI
2009
Asserin et al. NI NI NI NI NI NI NI NI NI
Inoue et al. NI NI NI NI NI NI NI NI NI
Proksh et al. CH 2,59 NI NI NI NI NI NI NI
Pyunetal.,
2012; Oba et
al., 2013
Koyama et CH 59 NI NI NI NI NI NI Voluntérios do
al., 2014 sexo masculino
(30 anos)
Cho et NAO Colageno 3g NI NI NI Astaxantina NI NI NI
al. PUBLICADO dietética (2 mg/d)
Proksch et al. Peptideos de 2,5g/d 8 NI NI NI NI NI NI
colageno ou5,0 semanas
especificos g/d
Oesser Setal. CH NI NI NI NI NI NI NI NI
Postlethwaite Peptideos de NI NI NI NI NI NI NI NI
etal. colageno
derivados de
alimentos
Shigemura Y Peptideos de NI NI NI NI NI NI NI NI
etal. colageno
derivados de
alimentos
Zague Vetal.  Colagenotipo NI NI NI NI NI NI NI NI
lelv
Matsuda N et CH NI NI NI NI NI NI NI NI
al.

29



Tanaka M et
al.

NI

NI

NI

NI

NI

NI

NI

NI

NI

Lietal.

Czajka et al.

peptideos de
colageno de

peixe

NI

90 dias

NI

NI

NI

NI

NI

NI

Genovese et

al.

CH tipo |

NI

90 dias

NI

NI

NI

NI

NI

NI

Schwartz et
al.

CH de esterno

de frango

12
semanas

NI

NI

NI

NI

NI

NI

NI

NI

NI

NI

NI

NI

Inoue et al. ProHyp e NI

Hyp-Gly de
CH tipo |

NI

O estudo realizado por Asserin et al (2015) foi mencionado em quatro das seis
revisOes narrativas avaliadas, a metodologia utilizada para obtencéo dos resultados é uma
informagao importante, uma vez que auxilia no entendimento dos resultados e na construgao
da concluséo dos autores. No entanto essa informacéo é mencionada somente por Aguirre-
Cruz et al. (2020), a dosagem e o tipo de colageno utilizados para a realizacdo dos estudos foi
citado somente em dois estudos e somente Aguirre-Cruz et al (2020) relata a obtencéo de
resultados negativos presentes nos estudos.

O artigo intitulado como “An insight into the changes in skin texture and properties
following dietary intervention with a nutri-cosmeceutical containing a blend of collagen
bioactive peptides and antioxidants” realizado por Genovese; Corbo; Sibilla (2017) foi referido
em duas revisfes e em ambas a quantidade diaria ingerida foi mencionada, mas por se tratar de
um suplemento liquido oral composto por peptideos de colageno e antioxidantes 0s autores
somente informaram a quantidade, no entanto, ndo especificam a dosagem de colageno exata
ingerida. Sendo assim, omitindo uma informagao importante para comparacdo dos resultados
obtidos por Genovese; Corbo; Sibilla (2017) frente a outros estudos.

Inoue; Sugihara; Wang (2016) tiveram seu trabalho abordado por trés autores, as
caracteristicas dos estudos realizados ndo sdao amplamente discutidas, trazendo pouco
embasamento para as conclusdes narradas nas revisdes. O mesmo acontece com a maneira
como o estudo realizado por Le Vu et al, (2015) e Sugihara; Inoue; Wang (2015) foram
abordadas, somente a dosagem e o tipo de colageno, respectivamente, sdo especificados nas
duas revisdes que mencionam os trabalhos realizados, demais informac6es importantes para a
construcdo de uma discussdo e para o entendimento do leitor s&o omitidas. Ohara et al (2009)

teve seu estudo abordado por dois trabalhos e em ambos somente € mencionado o resultado
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obtido, nenhuma informagdo quanto as caracteristicas dos estudos sdo referidas. Revelando,
dessa forma, uma fragilidade na interpretacdo dos resultados para os leitores.

O estudo realizado por Proksch et al (2013) e abordado por todos os seis artigos de
revisao narrativa selecionados, o tipo de colageno e a dosagem sdo especificados em todos 0s
eles, a duracdo de tratamento dos estudos € mencionada na maioria deles. No entanto, detalhes
quanto a metodologia utilizada para a obtencéo dos resultados néo é retratada em nenhuma das
revisdes. O fato de o estudo em questdo ser abordado em todas as revisdes analisadas e em
nenhuma delas conter essas informacdes, evidencia que 0s autores estdo mais preocupados em
apresentar os desfechos obtidos pelo autor, do que trazer embasamentos necessarios para
sustenté-los.

Vinte e oito estudos sdo apresentados em somente uma revisao narrativa, dentre essas,
vinte e cinco revisdes especificam a quantidade e o tipo de colageno utilizado, somente cinco
apontam a dosagem de colageno administrada e metade dos trabalhos expbem o tempo de
duracdo do tratamento. Somente trés revisdes informam a metodologia qualitativa ou
quantitativa. Seis revisdes relatam a suplementacéo de outras substancias e colageno de maneira
concomitante e nenhuma traz informacgdes quanto a analise do tipo de dieta e aos efeitos
adversos apresentados frente a suplementacao realizada nos estudos incluidos. As informacGes
quanto a populacdo é apresentada por 13 revisdes, no entanto nenhuma delas aborda todos 0s
aspectos possiveis da populagdo, como género, idade e estado de salde.

Apesar do objetivo de uma revisao narrativa ser a exposicao de informag6es de maneira
compilada e ndo apresentar muitos critérios para a abordagem dos estudos escolhidos, acredita-
se que algumas informagdes sdo de suma importancia para que 0s autores possam imprimir seu
posicionamento ou, até mesmo, assumir um posicionamento mais neutro e fornecer subsidio
suficiente para que os futuros leitores possam compreender e analisar criticamente a discussao
apresentada. De maneira geral, verificou-se uma deficiéncia de informacGes dentre as revisdes
narrativas selecionadas, uma vez que informagdes importantes quanto aos estudos abordados
sdo omitidas, dificultando assim a compreenséo e a possibilidade de o leitor realizar uma analise

mais critica da revisdo narrativa.

4.4.2. RevisOes sistematicas
Miranda et al (2021) elaborou uma revisédo sistematica com metanalise e a combinacéo
de resultados foi realizada da seguinte maneira: primeiramente foram realizadas metanalises

baseadas nas similaridades de resultados dos estudos, portanto, quatro meta analises foram
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realizadas com base no desfecho de hidratacdo combinada da pele (9 estudos), diminuicdo de
rugas da pele (14 estudos), elasticidade da pele (6 estudos) e aumento densidade cutanea (2
estudos). Alem disso, meta analises de resultados secundarios também foram realizados, sendo
eles: TEWL, erupc¢do cuténea, niveis de colageno e padrdo de melatonina. Nas discussdes das
metanalises realizadas so € discutido se a suplementacédo resultou em melhora significativa do
parametro realizado e apresentou o tamanho de efeito global. Mas nenhum dado adicional
guanto a dosagem, duracdo de tratamento e tipo de metodologia utilizada para mensurar o
desfecho foi informado.

Em um segundo momento séo apresentadas metandlises relacionadas a elasticidade da
pele e hidratacdo cutdnea com base no parametro de medida utilizado para obtencdo dos
tamanhos de efeito. Conforme tabela 5, as unidades de medidas sdo informadas, no entanto a
metodologia para a obtencéo dos resultados ndo é especificada, bem como outras informagées

quanto ao tratamento utilizado no estudo.

Tabela 5 - Respostas das perguntas especificas realizadas para as revisfes sistematicas. CH:
colageno hidrolisado, PC: peptideo de colageno, TEWL.: perda de agua trans dérmica, NI: ndo

informado, MA: meta analise, LMWCH: colageno hidrolisado de baixo pelo molecular.

tematica

Metodologia
qualitativa e/ou
quantitativa utilizada
Suplementacao
concomitante
Tipo de dieta
Controles
Populagéo

Reviséo sis

Estudo
Tipo de colageno
Dosagem diaria
. |Duracéo do tratamento
Parametro observado

Mirandaet 19 estudos selecionados NI NI 4-16 Elasticidade da NI NI NI NI 1125 pacientes
al. semanas pele, rugas na pele, (49,82+/-5,68)
TEWL, densidade 1081
da derme, espessura (mulheres)

da derme e teor de
umidade da pele

12 MA (9 estudos): CH NI NI NI NI NI NI NI NI
hidratagdo combinada da
pele

22 MA (14 estudos): CH NI NI NI NI NI NI NI NI
elasticidade da pele

3* MA (6 estudos): CH NI NI NI NI NI NI NI NI
diminuig&o de rugas da
pele

42 MA (2 estudos): CH NI NI NI NI NI NI NI NI
aumento densidade
cutanea
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Anélise agrupada dos NI NI NI NI NI NI NI NI NI

estudos comparando

TEWL, erupgéo cutanea,

niveis de colageno, padrdo

de melatonina

Analise de subgrupo com CH NI NI NI NI NI NI NI NI
base na Elasticidade da
pele
NI NI NI Mpa NI NI NI NI
NI NI NI % NI NI NI NI
NI NI NI [AU] NI NI NI NI
Andlise de subgrupo com CH NI NI NI NI NI NI NI NI
base na Hidratacéo
cutanea
NI NI NI Medida em NI NI NI NI
microémetro (5
estudos)
NI NI NI % de hidratacdo NI NI NI NI
(2 estudos)
teor de umidade
[AU] (2
estudos)

Bolke et al. PC 2,59 90 dias Hidratacéo, Objetivos e NI Mulheres >35
elasticidade, subjetivos anos
densidade dérmicae  (questionarios)
diminuicéo de rugas

Proksch et al. HC Verisol 2,59 NI NI NI NI NI NI NI

- 59

Koizumi et al. PC de tilapia 39 90 dias NI NI NI NI NI Mulheres de 30

anos

Sugihara et al (2015) PC (Pro-Hyp e 259 4 NI NI NI NI NI NI

Hyp-Gly) semanas
Inoue et al. PC (Pro-Hyp e 2559 4 NI NI NI NI NI NI
Hyp-Gly) semanas
Schwartz et al. NI NI NI NI NI NI NI NI NI
Wang et al. PC (Pro-Hyp e 259 4 NI NI NI NI NI Idosos
Hyp-Gly) semanas hospitalizados
Zmike NI NI NI NI NI NI NI NI NI
Choi et al. NI NI NI NI NI NI NI NI Individuos com
pele em
recuperagao
apos o
tratamento a
laser
Yoon et al. NI NI NI NI NI NI NI NI
lto et al. NI NI NI NI NI NI NI NI
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Nomoto e lizaka CH NI NI NI NI NI NI NI Individuos ndo

saudaveis
Barati et RS DE10 artigos incluidos CH(n=9),CI 500 12 meses NI NI NI NI NI 7 trabalhos
al. (individuos saudaveis (n = (n=1); Hg— (n=1), trabalharam
9) e pacientes com Bovino (n=1), 10g 12 com temas
esclerose sistémica cutdnea  peixe (n=4)e semanas femininos e 3
DCSS (n=1)) pele de suino (n=4)e em ambos 0s
(n=2) foram 8 géneros
as principais semanas
fontes; 3 RCTs (n=5)
néo
informaram a
fonte do
colageno
utilizado
Postlethwaite et al Colageno tipo 500 12 meses NI NI NI NI Placebo: acido Pacientes com
| Mg (n=1), acético (n = esclerose
12 83) sistémica
semanas cutanea difusa
(n=4)e (n=168)
8
semanas
(n=5)
Choi et ai; 2014; Sul CH 39 12 TEWL, NI Vitamina NI NI Individuos
semanas elasticidade, indice Cc saudaveis
de eritema e indice
de melanina
Kuwaba et ai; 2014; CH peixe 59 8 Numero de rugas e NI NI NI NI Mulheres com
semanas secura da pele rosto seco e
flacido
Proksch et ai; 2014; PC bioativo 259 8 Volume de rugas da NI NI NI Maltodextrina Mulheres
(VERISOL®) semanas pele, BF tipo | saudaveis
procolageno, BF
elastina, BF
fibrilina
Inoue et ai; 2015; H-CHe L-CH 59 8 Umidade facial, NI NI NI Placebo: Fémeas
(n=29) semanas elasticidade facial, maltodextrina saudaveis
derivadode ruga facial e
peixe aspereza facial
Sugihara et ai; 2015; CH 2549 8 Hidratagdo facial, NI NI NI Placebo: Fémeas
semanas elasticidade facial e maltodextrina saudaveis
aspereza facial (n=128)
Mori et ai; 2017; CH derivado 59 12 Umidade, dureza NI NI NI Dextrina Fémeas
de pele suina semanas das unhas, saudaveis com
esfingosina e unha fragil
ceramidas para e/ou finamente
unhas descascada
Kim et ai; 2018 LMWCH 1g 12 Hidratag&o da pele, NI NI NI NI Fémeas
semanas pontuagdo de pés de saudaveis
galinha e
elasticidade da pele
Koizumi et ai; 2018 CH 39 12 Umidade facial, NI NI NI NI Fémeas
semanas elasticidade da pele saudaveis
e distlrbios
periorbitais
Yamamoto et ai; CH derivado 10g 8 TEWL NI NI NI NI Individuos
de pele suina semanas saudaveis com
pele seca

Por fim, durante a discussdo os autores apresentam dados especificos dos estudos, como
tipo de colageno utilizado, a dosagem administrada, tempo de duracdo dos tratamentos e tipo
de populacdo. Mas somente seis dos dezenove artigos selecionados possuem uma ou mais das
caracteristicas acima especificadas. Tendo tudo isso em vista, pode-se aferir que os autores se
comprometeram mais em comprovar a eficacia do desfecho avaliado e ndo em informar ao
leitor os meios para obtencdo desses efeitos, informagdes importantes para a determinacao de

uma posologia adequada para aplicabilidade pratica e obtencao dos resultados esperados.
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A revisdo sistematica realizada por Barati et al (2020), conforme tabela 5, incluiu 10
artigos, os quais nove incluiram individuos saudaveis e um avaliou o efeito da suplementagéo
oral de colageno em pacientes com esclerose sistémica cutanea. A revisao apresenta a faixa de
dosagem utilizada nos artigos incluidos, bem como os tipos de colagenos que foram avaliados,
a duracdo dos tratamentos e a maioria especifica os parametros utilizados para avaliacdo dos
efeitos do colageno a pele. Além disso, é informado qual tipo de suplementacéo que 0s grupos
controles receberam, explora algumas caracteristicas da populacdo utilizada nos estudos e
apresenta também efeitos adversos apresentados em dois estudos. Algumas informacdes como
metodologias de andlises e tipo de dieta utilizada, informagGes importantes para mensurar e
obter os resultados apresentados, ndo sdo apresentados pelos autores. Mas, em suma, as
informac@es especificas sdo, em sua maioria, apresentadas trazendo bastante subsidio para as

discussoes dos autores.
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5. CONCLUSAO

Esta pesquisa foi motivada diante do entendimento que ao se discutir sobre a qualidade e
confiabilidade dos estudos disponiveis sobre os efeitos benéficos da suplementacdo do
colageno, também é possivel levantar a reflexdo quanto aos métodos de avaliacdo dos efeitos
causados por essa suplementacdo, bem como fornecer uma revisao de qualidade que avalie os
beneficios da utilizagdo de colageno para fins estéticos.

Em suma, a qualidade dos artigos analisados com base nos critérios de qualidade
preconizados se demonstra fragil. As revisdes sistematicas apresentam uma qualidade cientifica
elevada, Miranda et al (2021) realizou um trabalho robusto e que satisfaz muitos critérios de
qualidade. No entanto, muitas informacdes especificas relacionadas ao desenho de estudo ndo
sdo abordadas. As revisfes narrativas, apresentam uma fragilidade ainda maior em relacdo a
qualidade. Pois, apresentam os resultados que iriam fundamentar a resposta de pesquisa de
maneira incompleta, uma vez que, como foi evidenciado, um mesmo estudo € apresentado de
maneiras distintas conforme a revisdo, trazendo informacdes deficientes dependendo do autor.

Independentemente da metodologia de revisdo utilizada, para aplicabilidade clinica é
necessario que as revisoes apresentem evidéncias suficientes para subsidiar o uso do colageno
na pratica. Durante a andlise dos artigos podemos concluir que as revisdes ndo apresentam
embasamento cientifico para responder essa questdo de maneira fundamentada e confiavel.

Considerando que muitas informacOes basicas relacionadas ao desenho dos estudos e
outras adicionais que sdo extremamente importantes para o resultado, como tipo de dieta dos
participantes, localizacdo geogréfica e efeitos adversos, ndo sdo discutidas nas revisoes.
Entende-se que é necesséria a realizacdo de mais revisdes que preconizem os estudos baseados
em evidéncia e realizem analises estatisticas a fim de fundamentar seus estudos e justificar de

maneira mais robusta os beneficios encontrados a partir suplementagéo oral de colageno.
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