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PUNTOS CLAVE

La creatina es un suplemento dietético eficaz para mejorar la masa muscular y el rendimiento (es decir, fuerza, resistencia, potencia) cuando se combina
con un programa de entrenamiento de fuerza.

La creatina puede aumentar la actividad de los osteoblastos (células implicadas en el proceso de formacion del hueso), reducir la resorcion 6sea (pérdida),
y cuando se combina con el entrenamiento de fuerza puede aumentar la interaccion masculo-hueso.

Hay algunos estudios en poblaciones clinicas y en proceso de envejecimiento que muestran efectos positivos de la combinacion de creatina y entrenamiento
de fuerza en medidas de contenido mineral 6seo y fuerza en comparacion con placebo.

La suplementacion con creatina puede aumentar los niveles de creatina cerebral, las medidas de la funcion cognitiva (por ejemplo, memoria, velocidad de
procesamiento y funcion ejecutiva) y la ejecucion de habilidades deportivas. Estos efectos parecen ser mas fuertes cuando el cerebro estd estresado (por
ejemplo, privacion de suefio, fatiga mental o hipoxia) y con dosis mas altas de creatina (>10 g/dia).

Los datos preliminares sugieren que la creatina tiene cierta capacidad para mejorar la recuperacion después de una lesion cerebral traumatica en adultos
jévenes (conmocion cerebral) y disminuir los sintomas de depresion en las poblaciones clinicas.

Hay datos limitados que evallan los efectos de la creatina en enfermedades neuroldgicas. Algunos estudios han demostrado efectos beneficiosos en
hombres jovenes con distrofia muscular y en sobrevivientes de accidente cerebrovascular, aunque actualmente no hay evidencia para indicar que la
creatina tenga beneficios significativamente en aquellos con Alzheimer, Parkinsons, Esclerosis Mltiple, o Enfermedad de Esclerosis Lateral Amiotrdfica.

INTRODUCCION

Uno de los suplementos dietéticos mas investigados y eficaces es el
monohidrato de creatina (Antonio et al., 2021). La creatina es una
molécula que contiene nitrégeno derivado sintetizado endégenamente
en el higado y el cerebro a partir de reacciones que involucran a los
aminodcidos arginina, glicina y metionina (Wyss & Kaddurah-Daouk,
2000). Por lo tanto, la creatina es técnicamente considerada un
nutriente no esencial (Persky et al., 2003). Mas alla de la sintesis
endogena, se puede obtener creatina en la dieta de productos
alimenticios tales como la carne roja y mariscos (es decir, ~5 g de
creatina por 1 kg de carne) (Persky et al., 2003) o a través del consumo
de productos de fabricacion comercial que contengan creatina
(Kreider et al., 2022). Tras la ingestion y liberacion del higado, la
creatina entra en la circulacion sistémica y gana entrada en tejidos con
alta demanda energética, principalmente en el midsculo esquelético,
a través de un transportador especifico de creatina (Persky et al.,
2003). En el cuerpo humano, casi la totalidad de la creatina (~95%)
se almacena en el musculo esquelético (Kreider et al., 2017), siendo
el resto almacenado en otros tejidos como hueso y cerebro (Walker,
1979). Dentro de la célula, aproximadamente el 66% de la creatina
se une al fosfato y se almacena como fosfocreatina (PCr) (Persky
et al., 2003), que puede combinarse con adenosin difosfato (ADP)
para resintetizar rapidamente el adenosin trifosfato (ATP) durante y
después de las contracciones musculares (McCall & Persky, 2007).
Por lo tanto, el aumento de las reservas de creatina intramuscular
probablemente aumentaria el metabolismo del fosfato de alta energia
y la capacidad de entrenamiento fisico (Kaviani et al., 2020; Kreider
et al., 2017). El contenido total de creatina intramuscular equivale a
~120 mmol/kg de masa muscular seca para el omnivoro promedio,

que probablemente se reduce en veganos o vegetarianos (Kaviani et
al., 2020) y poblaciones de edad avanzada (Chilibeck et al., 2017,
Kreider et al., 2022). La suplementacion con creatina aumenta aun
mas las reservas de creatina intramuscular en ~20-40% (Harris et
al., 1992; Hultman et al., 1996) e influye en la cinética de proteinas
y calcio, factores reguladores miogénicos, células satélite, factores
de crecimiento, estrés oxidativo e inflamacion (Chilibeck et al., 2017).
Estos mecanismos ayudan a explicar la plétora de la investigacion que
muestra mejoras en las medidas de la masa muscular y rendimiento
(es decir, fuerza, resistencia, potencia) en jovenes y poblaciones de
adultos mayores después de suplementar con creatina (Burke et al.,
2023; Candow et al., 2021a, b, 2022a; Forbes et al., 2021a, 2023;
Kreider et al., 2017, 2022). Estudios relevantes en la década de 1990
por el Dr. Roger Harris y el Dr. Eric Hultman establecieron estrategias
eficaces de consumo de creatina para aumentar las reservas de
creatina intramuscular. Colectivamente, ingerir 20-30 g de creatina
(es decir, carga de creatina; 4-6 x 5 g durante todo el dia) por >4 dias
(Harris et al., 1992) o 3 g/dia de creatina durante 28 dias (Hultman
et al., 1996) aumento las reservas totales de creatina muscular en
~20%. Después del cese de la suplementacion con creatina, tomd
hasta 30 dias para que las reservas elevadas de creatina volvieran
a los niveles previos a la suplementacion (Harris et al., 1992;
Hultman et al., 1996). Es importante sefalar que la "capacidad
de respuesta” a la suplementacion con creatina estd dictada
principalmente por los niveles iniciales de creatina intramuscular
(Harris et al., 1992; Syrotuik & Bell, 2004). Aquellos con menores
reservas de creatina intramuscular (es decir, veganos, vegetarianos)
responderan mas favorablemente (es decir, mayores aumentos en
los niveles musculares) en comparacion con aquellos con mayores
reservas iniciales de creatina (es decir, omnivoros) (Kaviani et al.,
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2020). Ademas, hay algunas estrategias basadas en la evidencia
que mejoran la absorcion de creatina en el musculo esquelético.
Por ejemplo, la creatina podria ser consumida con carbohidratos de
alto indice glicémico y/o proteina (Steenge et al., 2000), los cuales
estimulan la liberacion de insulina y aumentan la retencion de creatina
en el musculo (Green et al., 1996). Ademas, el consumo de creatina
en la proximidad al ejercicio parece mejorar la absorcion de creatina,
posiblemente por medio de la estimulacion muscular de la cinética
de transporte de creatina (Persky et al., 2003). Sin embargo, no
hay evidencia de que el momento de la suplementacion con creatina
influya en las adaptaciones fisiologicas al entrenamiento de fuerza
(Candow et al., 2022b; Forbes et al., 2021b).

Ademas de los efectos bien establecidos de la suplementacion con
creatina en el musculo esquelético, se esta acumulando investigacion
que muestra que la creatina puede tener algunos efectos favorables
sobre el tejido 6seo y el cerebro. Estos hallazgos podrian tener
importancia clinica para las poblaciones en riesgo de pérdida 6sea
acelerada, enfermedades neuroldgicas y lesion cerebral. El propdsito
de este articulo de Sports Science Exchange es destacar evidencia
que examina la eficacia de la suplementacion con creatina sobre la
biologia de los huesos, asi como la salud y la funcién del cerebro en
diversas poblaciones.

CREATINA Y HUESO

Hay un creciente cuerpo de investigacion que muestra algunos
efectos beneficiosos de la suplementacion con creatina en
mediciones de biologia ¢sea (tanto en la perspectiva de preservacion
como de formacion dsea) a través de una variedad de poblaciones
humanas. En dos estudios en los que participaron jovenes con
distrofia (una condicion que conduce a la pérdida dsea acelerada),
la suplementacion con creatina (3-5 g/dia) durante 3-4 meses
disminuy6 la excrecion urinaria de N-telopéptido de enlaces
cruzados del colageno 6seo de tipo | (NTx), un indice de resorcion
0sea en un 19-33% en comparacion con el placebo (Louis et al.,
2003; Tarnopolsky et al., 2004). Hay pruebas adicionales de que
la suplementacion con creatina (~9 g/dia) durante 5-10 semanas
de entrenamiento de fuerza redujo significativamente la liberacion
de NTx en jovenes sanos (Cornish et al., 2009) y adultos mayores
(Candow et al., 2008). En cuanto a los mecanismos de accion, la
creatina aumenta la actividad de las células osteoblasticas (Gerber
et al., 2005), que aumenta su produccion de osteoprotegerina, una
citoquina que inhibe la diferenciacion de las células osteoclasticas
implicadas en el proceso de resorcion 6sea (Yasuda et al., 1998).
Algunos estudios han demostrado que la suplementacion con creatina
(8-10 g/dia) y entrenamiento de fuerza (12-52 semanas) aumenta el
contenido mineral dseo de las extremidades superiores (Chilibeck et
al., 2005), el area Osea total de las extremidades inferiores (Candow
et al., 2021a) y la anchura subperiostal del eje femoral (un indicador
de la fuerza de flexion del hueso) y disminuye la tasa de pérdida de
densidad mineral dsea en adultos mayores (Chilibeck y otros, 2015).
Estos resultados pueden ser dependientes del ejercicio, ya que solo
la suplementacion con creatina (sin estimulo del ejercicio) falla en
producir beneficios 6seos similares en adultos mayores (Lobo et al.,
2015; Sales et al., 2020). Potencialmente, el mayor acrecentamiento
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muscular por la suplementacion con creatina y entrenamiento de
fuerza puede actuar como una polea y el hueso como una palanca
que con el tiempo, podria estimular la formacion 6sea (Kirk et al.,
2020). En conjunto, la suplementacion con creatina tiene el potencial
de tener efectos favorables en el tejido dseo, posiblemente influyendo
en el proceso de remodelacion 6sea. Estos hallazgos preliminares
pueden tener aplicaciones clinicas para condiciones asociadas
con la pérdida acelerada del hueso, tales como distrofia muscular,
osteoporosis y fragilidad.

CREATINAY EL CEREBRO

Esta surgiendo un interés de investigacion centrado en las posibles
aplicaciones de la suplementacion con creatina para mejorar la salud
y la funcion cerebral (Forbes et al., 2022). El cerebro es altamente
energético (utiliza el 20% del gasto total de energia en reposo) y
requiere un suministro constante de ATP. La importancia de la creatina
para el buen funcionamiento del cerebro se demuestra claramente en
los individuos que sufren de sindromes de deficiencia de creatina,
que se caracterizan por retrasos en el desarrollo, discapacidades de
aprendizaje, convulsiones y trastornos del movimiento (Stockler et
al., 1994). Ademds, varios trastornos neuroldgicos estan asociados
con niveles bajos de creatina cerebral (Ostojic, 2022). El cerebro es
tnico en el sentido de que sintetiza creatina de forma enddgena y
permite la entrada de creatina de la circulacion a través de la barrera
hematoencefdlica (Braissant et al., 2007). Sin embargo, el cerebro
parece tener una capacidad limitada para la absorcion de creatina
(Braissant et al., 2007) ya que la suplementacion con creatina
solo aumenta el contenido de creatina cerebral en ~6% (Dolan et
al., 2018; Fernandes-Pires & Braissant, 2022). Por (ltimo, existe
la especulacion de que dosis altas de creatina (por ejemplo, 10-20
g/dia) durante periodos prolongados (es decir, meses) pueden ser
necesarios para elevar los niveles de creatina cerebral para producir
beneficios cerebrales significativos. Sin embargo, ain no se han
realizado estudios de dosis-respuesta a gran escala que involucren
creatina y medidas de la salud y funcion del cerebro.

Beneficios cognitivos

Hay evidencia de que la suplementacion con creatina puede mejorar
algunas medidas de cognicion (revisado en Forbes et al., 2022).
Por ejemplo, se ha demostrado que la creatina mejora la memoria,
particularmente en adultos mayores (Prokopidis et al., 2023a).
Ademads, también hay beneficios de ejecucion de habilidades
especificas del deporte después de la suplementacion con creatina.
En un estudio reciente se examind a diez jugadores de rugby de
glite que completaron 10 series en una prueba de habilidad en el
pase después de una noche de suefio normal o cuando hubo falta
de suefio (3-5 horas de suefio) con y sin creatina. La privacion del
suefio redujo significativamente la precision del pase, sin embargo,
esta reduccion fue anulada por la suplementacién con creatina
(dosis agudas de 4.5y 9 g) (Cook et al., 2011). Estos resultados
proporcionan evidencia preliminar de que el consumo agudo de
creatina tiene la capacidad de mantener la funcién cognitiva cuando
el cerebro esta estresado, que puede tener implicaciones para los
atletas que tienen dificultad para dormir antes de una competencia
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0 partido o durante las etapas finales de la competencia. Por
ejemplo, 7 dias de suplementacion con creatina (20 g/dia) antes de
realizar una prueba contrarreloj de 19.2 km en ciclistas de montaria
aumentaron significativamente el rendimiento cognitivo en varias
pruebas computarizadas y estandarizadas, incluyendo una prueba de
tiempo de reaccion (go-no go), tarea de Erikson Flanker, y una prueba
de bloqueo Corsi cuando se evalud inmediatamente después del
gjercicio (Borchio et al., 2020). Sin embargo, dos estudios realizados
en jugadores de futbol no encontraron mayor efecto de la creatina (20
g/dia durante 6-7 dias) en la precision de tiro, en comparacion con el
placebo en una situacién no estresante (Cox et al., 2002; Mohebbi et
al.,, 2012). Aunque la investigacion es limitada, estos hallazgos indican
que la creatina tiene la capacidad de mantener o mejorar las medidas
de cognicidn durante situaciones estresantes (por ejemplo, después
de hacer ejercicio o de la privacion del suefio). Estos resultados estan
respaldados por estudios de investigacion fuera del deporte que
muestran efectos beneficiosos de la suplementacion con creatina en
la funcidn cognitiva después de la fatiga mental (Van Cutsem et al.,
2020), la privacion de suefio (McMorris et al., 2006, 2007), la hipoxia
(Turner et al., 2015) y en adultos mayores (Prokopidis et al., 2023h).

Lesidn cerebral traumdtica

Otra area de enfoque importante de la investigacion de la creatina
implica la lesion cerebral traumatica (LCT). Después de una LCT
hay una reduccion significativa en el contenido de creatina cerebral
(Vagnozzi et al., 2013) como lo demuestra la correlacion negativa
entre los impactos acumulados en la cabeza y los niveles de creatina
cerebral en ex futholistas profesionales (Alosco et al., 2020). Se
ha propuesto que la suplementacién con creatina podria mejorar la
recuperacion después de una LCT (Dolan et al., 2019). En modelos
animales, la suplementacion con creatina atenud o redujo el dafio
cerebral después de la exposicion a una LCT (Sullivan et al., 2000).
Existen datos limitados en los seres humanos, con solo dos estudios de
etiqueta abierta, sin embargo, los resultados parecen prometedores,
ya que la suplementacion con creatina (0.4 g/kg/dia) durante 6
meses mejord las medidas de cognicion, comunicacion, autocuidado,
personalidad y comportamiento y disminuy la incidencia de dolores
de cabeza, mareos y fatiga en nifios y adolescentes a los que se
les diagnosticd una conmocion cerebral (Sakellaris et al., 2006;
2008). Es importante sefialar que los niveles de creatina cerebral
no se midieron en estos estudios. Estos hallazgos positivos pueden
tener aplicacion para otras poblaciones con alto riesgo de LCT, como
atletas y personal militar. Una revision sistematica reciente concluyo
que la suplementacion con creatina tiene el potencial de proporcionar
a los miembros de servicio 0 médicos una herramienta adicional
para cerrar la brecha entre un prondstico de LCT pobre o positivo
(Newman et al., 2023).

Trastornos del estado de animo

Los trastornos del estado de animo, incluyendo la depresion
generalizada y la ansiedad, son frecuentes tanto en la poblacion
general como en los atletas (Bar & Markser, 2013; Kessler et al.,
2005). Hay un creciente cuerpo de investigacion que demuestra una
asociacion entre el contenido de creatina cerebral y los trastornos
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del estado de animo. Por ejemplo, Kondo et al. (2016) y Faulkner
et al. (2021) encontraron correlaciones negativas entre el contenido
de creatina en la corteza prefrontal y los sintomas depresivos en
adolescentes y adultos. En un gran estudio en el que participaron
mas de 20,000 adultos que se clasificaron segun la ingesta dietética
habitual de creatina, los autores encontraron que los que consumian
las cantidades mas bajas de creatina tenian la mayor prevalencia de
sintomas depresivos (10.23/100 personas) en comparacion con los
que ingieren las mayores cantidades de creatina (5.98/100 personas)
(Bakian et al., 2020). La suplementacién con creatina redujo los
sintomas de depresion en pequefias poblaciones de individuos
diagnosticados con trastorno depresivo mayor (Kious et al., 2019)
y redujo los sintomas de ansiedad en individuos con dependencia
de metanfetamina (Hellem et al., 2015). Estos efectos beneficiosos
pueden estar relacionados con el funcionamiento de la creatina
como neurotransmisor, aumentando el factor neurotréfico derivado
del cerebro (BDNF, por sus siglas en inglés) y/o reduciendo el estrés
oxidativo que puede tener efectos favorables sobre la bioenergética
cerebral a lo largo del tiempo (Cunha et al., 2018; Kious et al., 2019).

Enfermedades neurodegenerativas

Dado que muchas enfermedades neuroldgicas se asocian con la
reduccion del contenido de creatina en el cerebro, la suplementacion
con creatina puede servir como una medida terapéutica eficaz
contra diversas caracteristicas de la enfermedad. Sin embargo, la
investigacion hasta la fecha en poblaciones humanas es mixta, con
so0lo unos pocos estudios que muestran algunos beneficios (Forbes et
al., 2022). En conjunto, se ha demostrado que la suplementacion con
creatina mejora las medidas de lamasamusculary dsea, el rendimiento
muscular y la tolerancia al ejercicio en nifios con distrofia muscular
de Duchenne y Becker (Louis et al., 2003; Tarnopolsky et al., 2004).
En sobrevivientes de accidente cerebrovascular, la suplementacion
con creatina (0.1 g/kg/dia) durante 10 semanas de entrenamiento
de fuerza supervisado, mejord el rendimiento en caminata con el
tiempo (Butchart et al., 2022). En contraste, la creatina no mejora
significativamente las caracteristicas de la enfermedad en aquellos
con enfermedad de Alzheimer o Parkinson, esclerosis multiple o
esclerosis lateral amiotrofica (Forbes et al., 2022). Se necesitan
ensayos controlados aleatorios a gran escala para determinar con
mayor certeza si la creatina, con y sin entrenamiento de fuerza, tiene
efectos beneficiosos sobre diversas enfermedades neuroldgicas.

RESUMEN Y APLICACIONES PRACTICAS

La creatina es una ayuda ergogénica bien establecida que mejora
las adaptaciones al entrenamiento de fuerza, incluyendo ganancias
en masa muscular y rendimiento. Mas alla del misculo esquelético,
se ha demostrado que la combinacion de suplementos de creatina
y entrenamiento de fuerza mejora los marcadores de densidad
mineral 6sea y fuerza y reduce los marcadores de resorcion dsea en
poblaciones clinicas y de edad avanzada. Ademas, la suplementacion
con creatina puede elevar los niveles de creatina cerebral, lo que
influye positivamente en la funcion cognitiva, particularmente cuando
el cerebro esta estresado (es decir, privacion del suefio, fatiga mental
e hipoxia). Por Ultimo, hay investigacion preliminar que muestra
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algunos efectos beneficiosos de la creatina en hombres jovenes con
distrofia muscular y en sobrevivientes de accidente cerebrovascular,
pero la creatina no beneficia a aquellos con enfermedad de Alzheimer
0 Parkinson, esclerosis multiple o esclerosis lateral amiotrofica. En
general, la creatina parece ser uno de los suplementos méas eficaces
y versatiles con datos emergentes de que la creatina puede afectar el
tejido dseo y el cerebro.

Las opiniones expresadas pertenecen a los autores y no reflejan necesariamente la posicion o
politica de PepsiCo, Inc.
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