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Resumo

A populacdo idosa tem apresentado um aumento nos indices demogréficos brasileiros, nesse sentido, o envelhecimento
é correlacionado com reducdes na funcionalidade muscular, dssea e imune, nas quais a suplementacdo com creatina tem
se apresentado como uma terapéutica. Objetivou-se identificar na literatura qual a influéncia da creatina no
metabolismo, distinguindo os efeitos e beneficios. Trata-se de uma pesquisa descritiva do tipo revisdo narrativa da
literatura, através do acesso online nas bases de dados PubMed MEDLINE, Scielo, Google Scholar, BVS e EBSCO, no
més de dezembro de 2022. Para a busca das obras foram utilizadas as palavras-chaves presentes nos descritores em
Ciéncias da Saude (DeCS): “creatina”, “envelhecimento”, “sarcopenia” e “fragilidade”, totalizando-se 21 materiais para
a revisdo apds a selecdo. A senilidade é um configurada por alteracbes organicas como a osteoporose, a sarcopenia, a
osteosarcopenia e a imunossenescéncia. Nesse viés, a creatina apresenta beneficios ao estimular a liberagdo de fatores
de crescimento, a sintese de proteinas anabodlicas e o suprimento energético que possibilitam a diferenciacao das células
satélites no tecido muscular e o predominio da acdo osteoblastica em comparacdo a acdo osteoclastica, viabilizando a
terapéutica das patologias da senilidade. Além disso, desempenha um papel imunolégico, mediado pelo efeito regulador
da inflamagdo cronica e de inibicdo do estresse oxidativo. Portanto, se consagra uma viabilizacdo do uso da
suplementacéo dietética de creatina na populagdo idosa, sendo necessarios pesquisas direcionadas ao grupo para adequar
sua aplicacdo nutricional.

Palavras-chave: Creatina; Envelhecimento; Sarcopenia; Fragilidade.

Abstract

The elderly population has shown an increase in Brazilian demographic indices, in this sense, aging is correlated with
reductions in muscle, bone and immune functionality, in which creatine supplementation has been presented as a
therapy. The objective was to identify in the literature the influence of creatine on metabolism, distinguishing the effects
and benefits. This is a descriptive research of the narrative literature review type, through online access to the PubMed
MEDLINE, Scielo, Google Scholar, BVS and EBSCO databases, in December 2022. The keywords present in the
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descriptors in Health Sciences (DeCS) were used to search for works: “creatine”, “aging”, “sarcopenia” and “frailty”,
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totaling 21 materials for review after selection. Senility is configured by organic changes such as osteoporaosis,
sarcopenia, osteosarcopenia and immunosenescence. In this bias, creatine has benefits by stimulating the release of
growth factors, the synthesis of anabolic proteins and the energy supply that enable the differentiation of satellite cells
in muscle tissue and the predominance of osteoblastic action compared to osteoclastic action, enabling the therapy of
the pathologies of senility. In addition, it plays an immunological role, mediated by the regulatory effect of chronic
inflammation and inhibition of oxidative stress. Therefore, the viability of the use of dietary creatine supplementation
in the elderly population is enshrined, requiring research directed at the group to adapt its nutritional application.
Keywords: Creatine; Aging; Sarcopenia; Frailty.

Resumen

La poblaci6n anciana ha mostrado un aumento en los indices demograficos brasilefios, en ese sentido, el envejecimiento
se correlaciona con reducciones en la funcionalidad muscular, ésea e inmune, en las que la suplementacién con creatina
se ha presentado como una terapia. El objetivo fue identificar en la literatura la influencia de la creatina en el
metabolismo, distinguiendo los efectos y beneficios. Se trata de una investigacion descriptiva del tipo revisién narrativa
de la literatura, mediante acceso en linea a las bases de datos PubMed MEDLINE, Scielo, Google Scholar, BVS y
EBSCO, en diciembre de 2022. Para la busqueda de trabajos se utilizaron las palabras clave presentes en los descriptores

ELINNT3 LRI

en Ciencias de la Salud (DeCS): “creatina”, “envejecimiento”, “sarcopenia” y “fragilidad”, totalizando 21 materiales
para revisién después de la seleccion. La senilidad estd configurada por cambios organicos como osteoporosis,
sarcopenia, osteosarcopenia e inmunosenescencia. En este sesgo, la creatina tiene beneficios al estimular la liberacion
de factores de crecimiento, la sintesis de proteinas anabdlicas y el aporte energético que posibilitan la diferenciacion de
células satélite en el tejido muscular y el predominio de la accion osteobléstica frente a la accion osteocléstica,
posibilitando la terapia de la patologias de la senilidad. Ademas, juega un papel inmunolégico, mediado por el efecto
regulador de la inflamacion crénica y la inhibicion del estrés oxidativo. Por tanto, se consagra la viabilidad del uso de
la suplementacién dietética con creatina en la poblacion anciana, requiriendo investigaciones dirigidas al colectivo para
adecuar su aplicacion nutricional.

Palabras clave: Creatina; Envejecimiento; Sarcopenia; Fragilidad.

1. Introducéo

Com o advento da tecnologia e ampliagdo do acesso aos servicos de salde, a populacdo idosa tem crescido
consideravelmente no Brasil. De acordo com o censo de 2010 do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE), observou-
se que a faixa entre os 65 anos avangou de 5,9%, em 2000, para 7,4%, em 2010. Isso representou um crescimento de 55% de
idosos, em 10 anos, e a elevacdo da populagdo brasileira que esta terceira idade para 12%. A fim de corroborar o quanto esse
fato tem se acentuado, o primeiro teste nacional do Censo Demografico de 2022, realizado pelo IBGE, constatou que a cada
quatro habitantes, um é idoso, a depender da regido.

Tendo em vista esses dados, percebe-se que o padrdo demogréfico brasileiro apresenta transicdo da populagdo
economicamente ativa para a senil, a qual resulta em uma nova conformidade social. Isso impacta diretamente em alternancias
do processo salde-doenca, a qual tera um novo enfoque na parcela populacional em ascensdo, com impacto direto no setor
publico e na saude.

Cumpre ressaltar que, com o passar do tempo, o organismo do idoso sofre mudancas fisioldgicas e antropométricas,
como exemplo a perda da massa magra, a qual pode levar o individuo a um estado de sarcopenia, com comprometimento da
mobilidade e da pratica de atividades cotidianas basicas, o que consagra uma fragilidade relacionada ao idoso. Em conformidade
com Freitas e Py (2018), ocorre uma reducdo no indice de sintese proteica muscular em idosos de valores aproximados de 30%.
Esses fatores podem elevar as chances de se adquirir doengas que podem acarretar em um processo de senilidade, o que eleva as
taxas de mortalidade dessa populacdo (Peruchi et al., 2017).

Além disso, um outro comprometimento muito comum, causado pela reducdo da biodisponibilidade de nutrientes, é a
reducdo da massa dssea do idoso e aumento da fragilidade dos 0ssos. 1sso o torna susceptivel a perda de equilibrio, com maior
risco de quedas, de lesdes e de fraturas (Freitas & Py, 2018; Jameson et al., 2020).

Outro ponto de destaque no envelhecimento, decerto, esta condicionado a imunossenescéncia, termo descrito como o

declinio da reserva funcional da funcdo imune, mediada por uma queda na composicdo e funcdo dos érgdos e células
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imunolégicas, assim como dos mediadores imunes ou citocinas (Wang et al., 2022).

A fim de minimizar esses impactos, tem crescido o nimero de estudos e pesquisas que buscam alternativas nutricionais
que tragam mais qualidade de vida para essa parcela populacional. Isso é relevante pois um dos principais fatores de risco para
essas alteraces, € a baixa ingestdo calorica e proteica (Freitas & Py, 2018; Candow et al., 2021). Em continuidade, conforme
Silva et al. (2018), a suplementagdo com creatina tem uma ampla gama de beneficios aos idosos, inclusive, sendo associada com
a pratica de atividade fisica que corrobora para uma melhoria no estado funcional e na saiide dessa populacéo.

A creatina tem sido utilizada como estratégia suplementar que visa, principalmente, diminuir a perda de massa magra e
melhorar a forgca muscular, a fim de reduzir quedas e lesdes nos idosos (Candow et al., 2019). Além disso, ha indicios de que a
creatina pode afetar o processo de remodelacdo éssea, sob o viés de estimulo aos osteoblastos e inibicdo dos osteoclastos durante
0 processo de reabsorcdo (Gualano et al., 2016).

A luz do exposto, elaborou-se a seguinte questdo norteadora: quais os efeitos e os beneficios da suplementacéo de
creatina entre os idosos? Assim objetivou-se identificar na literatura se essa alternativa nutricional pode atenuar as limitacfes

inerentes a idade ou até mesmo melhorar quadros de perda de massa osteomuscular e a disfuncdo no sistema imune.

2. Metodologia

Trata-se de uma pesquisa descritiva do tipo revisdo narrativa da literatura (Cordeiro et al., 2007; Vosgerau &
Romanowski, 2014), que buscou evidenciar, por meio de analises empiricas e atuais, os efeitos e beneficios da suplementacéo
de creatina em idosos. Nesse direcionamento, foi realizado em conjunto aos autores a instituicdo das etapas para a andlise: 1)
Definicdo do tema e do objetivo de pesquisa, 2) Designacéo das bases de dados na literatura, 3) Determinacdo das estratégias de
pesquisa por meio das palavras-chave, 4) Selecdo dos materiais por meio de critérios de inclusdo e exclusdo, 5) Realizacdo da
leitura critica e elaboracgdo das hipoteses, 6) Integracdo e comparacéo dos resultados, 7) Discussao e conclusdo do contetido da
pesquisa (Cordeiro et al., 2007; Marconi & Lakatos, 2022).

A pesquisa foi realizada através do acesso online nas bases de dados National Library of Medicine (PubMed
MEDLINE), Scientific Electronic Library Online (Scielo), Google Scholar, Biblioteca Virtual em Saude (BVS) e EBSCO
Information Services, no més de dezembro de 2022. Para a busca das obras foram utilizadas as palavras-chaves presentes nos
descritores em Ciéncias da Satde (DeCS), em inglés: “creatine”, “aging”, “sarcopenia” e “frailty” e em portugués: “creatina”,
“envelhecimento”, “sarcopenia” e “fragilidade”. Essas palavras-chave foram conjugadas entre si, por meio dos operadores
booleanos “and” e “or”.

Como critérios de inclusdo, foram considerados artigos e livros originais, que abordassem o tema pesquisado e
permitissem acesso integral ao contetido do estudo, publicados no periodo de 2016 a 2022, em inglés e portugués. O critério de
exclusdo foi imposto naqueles trabalhos que ndo abordassem critérios de incluséo, assim como os artigos que ndo passaram por
processo de avaliagdo em pares (Vosgerau & Romanowski, 2014).

A estratégia de selecdo dos artigos seguiu as etapas de busca nas bases de dados selecionadas, leitura dos titulos de
todos os artigos encontrados e exclusdo daqueles que ndo abordavam o assunto, leitura critica dos resumos dos artigos e leitura

na integra dos artigos selecionados nas etapas anteriores. Assim, totalizaram-se 21 materiais para a reviséo.

3. Resultados e Discusséo

A suplementacdo de creatina em idosos tem se apresentado como uma medida nutricional para intervir no processo de
envelhecimento patologico (senilidade), caracterizado por patologias como a fragilidade fisica, a osteoporose, a sarcopenia, a
osteosarcopenia, a obesidade, a imunossenescéncia e a caquexia (Freitas & Py, 2018; Candow et al., 2021; Wang et al., 2022).

Nesse direcionamento, existem pesquisas para definir os efeitos benéficos ocasionados pela associagdo entre a suplementacéo
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de creatina e o treinamento de resisténcia, na promocao um ambiente favoravel para a populacéo idosa sob os aspectos de massa
muscular, forca e desempenho fisico (Dolan et al., 2019; Cordingley et al., 2022). Somado a isso, os resultados positivos
proporcionados pelo uso da creatina sobre o tecido 6sseo e a resposta imune corroboram para sua suplementacéo na populacéo
idosa, em vista dos processos de envelhecimento desses sistemas (Gualano et al., 2016; Bredahl et al., 2021).

Em primeiro aspecto, é necessario definir como ocorre o envelhecimento e quais as mudancas especificas que podem
ser passiveis de alteragdo mediante a conduta acima exposta. Nessa medida, a diminui¢éo do tecido muscular, principalmente
relacionado as fibras de contracdo rapida, culmina no estado da sarcopenia, um processo multifatorial (Figura 1), o qual se
expressa na reducdo da forca muscular, da massa muscular e do desempenho fisico associado a idade (Gualano et al., 2016;
Tieland et al., 2017; Riuzzi et al., 2018; Freitas & Py, 2018; Jameson et al., 2020).

Figura 1 — Etiopatogenia da sarcopenia (DHEA: desidroepiandrosterona; GH: horménio do crescimento; IGF-1: fator de

crescimento insulina-simile 1; IL-6: interleucina 6; PTH: paratorm6nio; TNF-a: fator de necrose tumoral alfa).
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Fonte: Adaptado de Freitas & Py (2018).

Desse modo, ocorre uma maior predisposicdo para eventos adversos, relacionados a quedas, debilidade fisica, fraturas
Osseas e mortalidade, em vista de que os processos fisioldgicos que previnem esses topicos sdo mediados pelo tecido muscular
(Candow et al., 2019). Sob outro ponto de vista, a defini¢do técnica da sarcopenia € um ponto de debate entre as comunidades
médicas, pois apesar da quantidade de massa muscular ser considerado um fator de andlise, é verificado que a qualidade e a
funcionalidade muscular sdo parametros que fornecem uma maior correlagéo clinica ao diagndstico, apesar das limitagdes
observadas (Riuzzi et al., 2018; Cruz-Jentoft et al., 2019; Dolan et al., 2019; Cordingley et al., 2022).

Sob o aspecto do tecido 6sseo, se sabe que h& uma constante alternancia entre os processos de formacdo Gssea
desempenhados pelos osteoblastos e reabsorcdo 6ssea mediados pelos osteoclastos, em um processo de homeostase de
remodelacdo Ossea (Gualano et al., 2016; Siddiqui & Partridge, 2016; Candow et al., 2019). Nesse viés, o envelhecimento
proporciona uma perda de massa éssea denominada osteopenia, ocasionada por um desbalan¢o nos niveis de formagdo e
remodelacdo 6ssea, com predominancia da acdo osteoclastica em detrimento da acdo osteoblastica (Colon et al., 2018; Freitas &
Py, 2018; Candow et al., 2019; Cordingley et al., 2022). Em continuidade, a osteopenia proporciona um ambiente propicio para
a reducgdo na densidade mineral éssea e aumento da taxa de perda 0ssea, que pode progredir para a osteoporose (Colon et al.,
2018; Kirk et al., 2020). O mecanismo de redugdo do tecido dsseo é multifatorial e possui semelhangas com a perda de tecido
muscular, sob o ponto de vista da influéncia hormonal, genética e nutricional. Somado a isso, outros fatores descritos como
propiciadores da perda de massa dssea sao a deficiéncia nutricional de célcio e vitamina D, o alcoolismo e o tabagismo (Colon
et al., 2018; Freitas & Py, 2018; Jameson et al., 2020; Candow et al., 2021).
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Em vista do topico imunolégico, o envelhecimento propicia uma diminuicéo das reservas funcionais que afeta o sistema
imunolégico no processo denominado imunossenescéncia, um fendmeno multifatorial, dindmico e complexo. Nesse quesito,
ocorre um declinio na resposta imune inata e adaptativa, representada por uma queda na funcdo das células imunes e por uma
disfuncédo no sistema de ativacdo e regulacdo da resposta celular mediada por citocinas. Sendo assim, o processo de senilidade
associado ao sistema imune promove uma maior predisposi¢do a doencas neurodegenerativas, cardiovasculares e imunes, assim
como neoplasicas, que contribuem para a morbimortalidade dessa faixa etaria (Jameson et al., 2020; Bredahl et al., 2021;
Cordingley et al., 2022; Wang et al., 2022).

Em segundo aspecto, a suplementacdo de creatina associado ao treinamento de resisténcia apresenta evidéncias na
reducédo do catabolismo muscular e na homeostase da reabsorcdo éssea, além dos efeitos favoraveis respectivos a diminuicéo
dos marcadores inflamatérios (Silva et al., 2018; Candow et al., 2021; Cordingley et al., 2022). Nesse viés, a relacdo bioquimica
da creatina é estabelecida por meio da reagdo catalisada pela enzima creatina-quinase (CK) que formula um suprimento
bioenergético para tecidos com alta demanda, como o tecido muscular, 0 que consagra uma maior funcionalidade tecidual e
possibilita, por exemplo, a utilizacdo do treinamento de resisténcia em populagdes idosas. Cabe destacar, inclusive, que a creatina
também apresenta participacdo na translocacéo celular do GLUT4 (transportador de glicose tipo 4), conferindo uma terapéutica
na resisténcia a insulina incidente em idosos (Gualano et al., 2016; Candow et al., 2019; Harmon et al., 2021).

Associado a isso, a molécula de creatina apresenta efeito osmotico celular, 0 que promove uma proeminéncia e gera a
expressdo de fatores de crescimento, como o fator de crescimento semelhante & insulina tipo 1 (IGF-1), e a fosforilagdo de
proteinas de sinalizagdo anabdlica, que, em conjunto, facilitam o anabolismo muscular. Esses mecanismos séo considerados
fatores de regulacdo miogénica que atuam, principalmente, mediando a ativagdo, a proliferacdo e a diferenciagdo das células
satélites musculares, responsaveis pelo crescimento da fibra muscular. Portanto, conforme a correlagdo bioquimica da creatina e
do tecido muscular, associado ao treinamento de resisténcia (Figura 2), confere a essa substancia um papel promissor no aumento
da funcionalidade muscular no individuo idoso mediado pelo aumento da sintese proteica miofibrilar, em oposicéo a sarcopenia
inerente a essa populacdo (Gualano et al., 2016; Dolan et al., 2019; Candow et al., 2021; Forbes et al., 2021; Harmon et al.,

2021).

Figura 2 — Potenciais efeitos moleculares, bioquimicos e fisioldgicos da creatina no masculo esquelético.
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Fonte: Adaptado de Gualano et al. (2016).

Sob o0 viés do tecido dsseo, a osteopenia correlacionada ao envelhecimento e sua evolugdo para osteoporose,
condicionada por uma diminui¢do na densidade 6ssea, provoca uma maior fragilidade idosos. Nesse sentido, em uma conjuntura

com a fragilidade do tecido muscular, se desenvolve a osteosarcopenia, uma sindrome musculoesquelética responsavel por
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decréscimos funcionais, quedas e fraturas em meio ao grupo populacional idoso (Freitas; Py, 2018; Candow et al., 2019; Kirk et
al., 2020; Candow et al., 2021).

Contudo, a suplementacdo de creatina é capaz de alterar o processo de remodelacéo éssea na populacao idosa, visto que
sua acdo celular estimula os osteoblastos e inibe 0s osteoclastos. Nesse direcionamento, a creatina promove um aumento da
atividade metabdlica osteoblastica, que viabiliza a sintese de osteoprotegerina (OPG) e essa se liga ao RANKL (ligante do
receptor ativador do fator nuclear kB), impedindo a ligagdo com o RANK (receptor ativador do fator nuclear kB) responsavel
pela diferenciacdo dos osteoclastos, o que resulta na diminuicéo da reabsorcao 6ssea (Gualano et al., 2016; Freitas & Py, 2018;
Candow et al., 2019; Forbes et al., 2021; Cordingley et al., 2022).

Dessa forma, se constata um possivel mecanismo para elucidar a terapéutica da creatina na osteopenia/osteoporose
viabilizado pela reducdo no catabolismo 6sseo, associada ao treinamento de resisténcia ou ndo, mas que necessita de pesquisas
abrangentes, conforme observado por Gualano et al. (2016); Cordingley et al. (2022).

Por fim, a imunossenescéncia esti associada a um processo continuo de inflamacdo corporal, desencadeado pela
instabilidade nas células imunes e nos mediadores inflamatdrios, que contribuem para danos tanto no tecido muscular quanto no
tecido dsseo, além de uma série de outras doencas associadas a inflamacao cronica. Nesse quesito, a suplementacdo com creatina,
guando em dosagem correta, apresenta variadas implicacdes benéficas ao sistema imune, que promovem uma melhor resposta
em condi¢Bes de exacerbacdo inflamatdria crbnica, como nas doencas autoimunes e infecciosas. Ademais, as pesquisas
demonstram que a creatina possui um efeito antioxidante que atua sobre os indices inflamatdrios e a producéo de espécies reativas
de oxigénio pelos neutrofilos, viabilizando, a partir disso, uma reducdo no estresse oxidativo responsavel pelo catabolismo,
representado, por exemplo, pela diminui¢do na sintese de proteinas musculares (Candow et al., 2019; Bredahl et al., 2021;
Harmon et al., 2021; Candow et al., 2021; Cordingley et al., 2022).

4. Concluséo

A analise dessa revisao narrativa permitiu identificar os efeitos e os beneficios da suplementagdo de creatina em idosos,
sob destaque no que se refere ao metabolismo muscular, 6sseo e imunoldgico. Nesse viés, foi possivel verificar que a creatina
desempenha um papel anabdlico e anti-inflamatério que possibilita uma terapéutica frente as mudangas observadas na populacéo
idosa, principalmente no que diz respeito a sarcopenia, a osteopenia/osteoporose, a osteosarcopenia e a inflamag&o cronica.

O viés anabdlico desencadeado pela creatina, decerto, sustenta sua correlagdo com a liberacéo de fatores de crescimento
e proteinas de sinalizacdo anabdlica, somado ao recrutamento do GLUT4, motivado pela liberagcdo de AMPK, e o suprimento
energético fornecido aos tecidos com alta demanda metabolica, na reacdo catalisada pela creatina-quinase. Logo, é viabilizado
um amplo campo favordvel para o desenvolvimento de pesquisas, elucidando a importancia do uso do suplemento, como
também, de sua associa¢do ao treinamento de resisténcia, constatado na literatura como um fator essencial para um melhor
aproveitamento terapéutico relacionado ao tecido muscular e ésseo.

Em relacdo as acdes anti-inflamatérias desempenhadas pela creatina foi observado que existem conclusBes sobre os
efeitos antioxidantes da molécula, mas que requerem um direcionamento das pesquisas para o grupamento populacional idoso,
a fim de esclarecer a aplicacdo para as diversas doencas relacionadas a inflamagdo cronica e seus efeitos catabolicos no

organismo.
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