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RESUMO

A creatina é amplamente utilizada como suplemento ergogénico por praticantes de atividade
fisica devido a sua capacidade de melhorar o desempenho em exercicios de alta intensidade.
Seu uso tornou-se popular entre atletas e frequentadores de academias, especialmente pela
eficAicia em aumentar a forca e a resisténcia durante treinos intensos. Além disso, a
suplementacdo de creatina tem mostrado beneficios em pessoas saudaveis, contribuindo para
melhorias na fungdo muscular e energética sem causar efeitos adversos graves. Nesse contexto,
o trabalho apresentou revisdo de literatura integrativa, no qual tanto a analise quanto a sintese
dos dados extraidos dos artigos foram realizadas de forma descritiva, possibilitando observar,
contar, descrever e classificar os dados, com o intuito de reunir o conhecimento produzido
sobre os beneficios e maleficios da ingestdo da creatina utilizando dados de bases académicas
como Google Académico, PubMed, SciELO e o Jornal da Sociedade Internacional de Nutri¢éo
Esportiva. Apds uma triagem rigorosa de 7.421 artigos, 10 estudos envolvendo o tema foram
selecionados, totalizando 406 participantes. Os artigos incluiram tanto individuos saudaveis
guanto pacientes com condicdes clinicas como diabetes tipo 2 e esclerose lateral amiotrofica.
As dosagens variaram entre 2g a 30g diarios, com dura¢fes que variaram de 47 dias a um ano.
Em individuos saudaveis, a suplementacdo de creatina mostrou-se segura, resultando em
melhora na funcéo energética e eficiéncia muscular. Embora alguns estudos tenham relatado
elevacBes temporarias nos niveis de creatinina sérica, essas elevacfes nao foram associadas a
danos renais permanentes. Contudo, em pessoas com doencas renais preexistentes ou em uso
de medicamentos nefrotoxicos, o uso de creatina pode aumentar o risco de complicacdes, sendo
fundamental o acompanhamento médico para evitar problemas.

O estudo reforca a importancia de realizar mais pesquisas de longo prazo, com amostras
diversificadas, para entender completamente os efeitos prolongados da creatina na funcéo renal

e otimizar sua seguranca em diferentes populagdes.

Palavras-chave: creatina; fungdo renal; suplementagéo ergonénica.



ABSTRACT

Creatine is widely used as an ergogenic supplement by physical activity practitioners due to its
ability to improve performance in high-intensity exercises. Its use has become popular among
athletes and gym-goers, especially for its effectiveness in increasing strength and endurance
during intense training. Moreover, creatine supplementation has shown benefits in healthy
individuals, contributing to improvements in muscle and energy function without causing
severe adverse effects. In this context, the study presented an integrative literature review, in
which both the analysis and synthesis of data extracted from the articles were carried out
descriptively, allowing the observation, counting, description, and classification of data, with
the aim of gathering knowledge about the benefits and risks of creatine intake using data from
academic databases such as Google Scholar, PubMed, SciELO, and the Journal of the
International Society of Sports Nutrition. After a rigorous screening of 7,421 articles, 10 studies
involving the topic were selected, totaling 406 participants. The articles included both healthy
individuals and patients with clinical conditions such as type 2 diabetes and amyotrophic lateral
sclerosis. Dosages ranged from 2g to 30g daily, with durations ranging from 47 days to one
year. In healthy individuals, creatine supplementation proved to be safe, resulting in
improvements in energy function and muscle efficiency. Although some studies reported
temporary elevations in serum creatinine levels, these elevations were not associated with
permanent kidney damage. However, in individuals with pre-existing kidney diseases or those
using nephrotoxic medications, creatine use may increase the risk of complications, making
medical supervision essential to avoid problems. The study reinforces the importance of
conducting more long-term research with diverse samples to fully understand the prolonged

effects of creatine on kidney function and optimize its safety in different populations.

Keywords: creatine; renal function; ergogenic supplementation.
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1 INTRODUCAO

Com o0 aumento do uso e intensa comercializacdo de suplementos nutricionais
destinados a melhorar o rendimento esportivo, muitos praticantes de atividade fisica,
especialmente aqueles envolvidos em musculacdo, tém adotado esses produtos para aumentar
sua forca e massa muscular. No mercado, ha uma variedade de suplementos disponiveis, desde
aminoacidos até zinco, que sdo promovidos como eficazes para melhorar o desempenho de
pessoas ativas. A creatina é o suplemento nutricional mais popular e amplamente utilizado para
melhorar o desempenho em atividades que envolvem exercicios de curta duracdo, alta
intensidade e também terapia de apoio para o tratamentos de algumas doencas .

A creatina, um componente da familia dos guanidinafosfagénios, € um composto de
amino&cidos ndo proteicos que ocorre naturalmente, principalmente em carnes vermelhas e
frutos do mar. A maior concentracdo de creatina é encontrada no musculo esquelético,
representando cerca de 95% do total, enquanto pequenas quantidades também sdo presentes no
cérebro e nos testiculos, totalizando aproximadamente 5%. Aproximadamente dois tercos da
creatina presente nos musculos esqueléticos estd na forma de fosfocreatina (PCr), enquanto o
terco restante é constituido de creatina livre (KREIDER et al, 2017).

Estudos anteriores demonstraram que a suplementacdo de creatina aumenta a
disponibilidade desse composto nos musculos, o que pode resultar em uma melhoria na
capacidade de realizar exercicios agudos e facilitar adaptacdes ao treinamento fisico. Essas
adaptacGes podem viabilizar a execucdo de mais trabalho em uma série de repeticdes ou sprints,
contribuindo para potenciais ganhos adicionais de forca, massa muscular e/ou desempenho
devido a otimizacao da qualidade do treinamento. Apos a administracdo de creatina, € comum
observar um aumento no desempenho de exercicios de alta intensidade e/ou repetitivos,
geralmente variando entre 10% e 20%, dependendo da extensdo do aumento da fosfocreatina
muscular (KREIDER et al, 2017).

As evidéncias indicam que a suplementagdo de creatina pode desempenhar um papel na
reducdo dos danos musculares e na melhoria da recuperagdo ap0s exercicios intensos, onde
também se investigou os efeitos da suplementacdo de creatina nesse contexto. Durante a
pesquisa, observou-se que os participantes que receberam a suplementacdo apresentaram
aumentos significativos na for¢ca muscular, tanto em testes isocinéticos (+10%) quanto

isométricos (+21%), durante o periodo de recuperacdo dos danos musculares induzidos pelo



exercicio. Além disso, foi constatado que os niveis plasmaticos de creatina quinase (CK), uma
enzima associada ao dano muscular, foram significativamente reduzidos (-84%) apés 2, 3, 4 e
7 dias de recuperagdo no grupo que recebeu a suplementacéo de creatina em comparagdo com
0 grupo controle. Esses resultados sugerem que a creatina pode ndo apenas melhorar o
desempenho fisico, mas também favorecer a recuperacdo muscular ap6s periodos de esforco
intenso (COOKE et al, 2009).

N&o h4 evidéncias de efeitos clinicos adversos conhecidos associados ao uso de creatina.
Embora tenham sido ocasionalmente relatados disturbios gastrointestinais e cdibras musculares
em individuos saudaveis, esses relatos sdo principalmente subjetivos e anedoticos. Além disso,
foram sugeridas disfuncdes hepaticas e renais com base em pequenas alteraces nos marcadores
de fungdo orgénica e em relatos de casos isolados. No entanto, até 0 momento da redacéo deste
artigo, ndo foram publicados estudos bem controlados sobre os potenciais efeitos adversos da
suplementacdo exdgena de creatina (Feigenbaum et al, 2017).

Nesse contexto de importancia clinica e cientifica, iremos analisar o interesse académico

cientifico em pesquisar e publicar a literatura cientifica abordando essa temética.
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2 REFERENCIAL TEORICO

2.1 Creatina

A creatina (Cr) € uma amina nitrogenada produzida de forma enddgena, através
da associacdo, primeiramente, dos aminoacidos glicina e argenina nos rins e, posteriormente,
no figado com a adicdo de um grupo metil do aminoécido metionina, como pode ser observado
na Figura 1. A maior parte da creatina é encontrada no masculo esquelético, com pequenas
quantidades também encontradas no cérebro e nos testiculos (KREIDER et al, 2017).

Foi identificada pelo cientista francés Michel Chevreu, em 1835, quando este relatou ter
encontrado um novo constituinte organico nas carnes. Este constituinte foi entdo denominado
creatina. Devido a problemas técnicos, apenas em 1847, outro cientista, Justus Liebig, foi capaz
de confirmar a presenca de creatina como um constituinte regular das carnes. Liebig também
observou que a carne de raposas selvagens que sobreviviam da caca, ou seja, que sofreram
esforco fisico, continha 10 vezes mais creatina em comparacdo as raposas em cativeiro,
concluindo que o trabalho muscular resultaria em acimulo dessa substancia. Na mesma epoca,
0s pesquisadores Heitz e Pettenkoffer descobriram uma nova substancia presente na urina, mais
tarde identificada por Liebig como creatinina, um subproduto da creatina (DEMANT e
RHODES, 1999).

Figura 1: Formula estrutural da creatina.

NH
O
.-"'HHHK _.-'""-.fh "'".f
H4N N | |
| o
CHy

Fonte: Adaptado (BOUZAS et al., 2015).
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2.2 Sintese enddgena da Creatina

A producéo de creatina comega com uma reacdo conhecida como transaminacéo, onde
um grupo amino da arginina é transferido para a glicina (Figura 2). Esse processo gera
guanidinoacetato e ornitina, sob a acdo da enzima transaminase. Em seguida, a creatina é
formada por meio da adicdo irreversivel de um grupo metil, proveniente da S-
adenosilmetionina, e catalisada pela enzima metiltransferase (ARAUJO et al, 2009).

Na biossintese da creatina, a principal enzima envolvida é a amidinotransferase, ao invés
das metiltransferases. Apds sua sintese, a creatina é transportada para os muasculos esqueléticos

com a ajuda de um transportador dependente de sddio (DE SOUZA et al, 2007).

Figura 2: Sintese enddgena da creatina.

Arginina <4——— P Clicina

K g
Gr )
\_/

Ornitinagg—————— Guanidinoacetato

@1 S-Adenosil-Metionina

Creatina

Fonte: Adaptado (MENDES e TIRAPEGUI, 1999).

2.3 Funcéo da Creatina

A creatina desempenha um papel multifacetado no metabolismo celular e na fisiologia do
exercicio, destacando-se pelo fornecimento de energia rapida e temporaria. Entre suas funcdes,
esta a regulacéo da glicolise e a transferéncia de protons de hidrogénio. No entanto, seu impacto
mais significativo estd na geracdo e manutencdo de adenosina trifosfato (ATP), a principal
moeda energética das células. A creatina facilita a ressintese de ATP a partir de adenosina
difosfato (ADP) por meio da fosforilagdo, contribuindo para a capacidade dos musculos de
sustentar atividades de alta intensidade e curta duracdo (KREIDER et al, 2017).
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Além disso, a creatina € fundamental na regeneracdo da fosfocreatina (PCr), uma
substancia que serve como uma reserva de energia rapida nos masculos. A fosfocreatina doa
grupos fosfato para o ADP, permitindo a formagdo de ATP e assegurando que 0s musculos
possam continuar funcionando eficientemente durante periodos de demanda energética intensa.
Essa funcdo é crucial para o desempenho atlético e a resisténcia muscular (COOPER et al,
2012).

A fosfocreatina é produzida dentro das células apds a creatina ser transportada através da
membrana celular por transportadores especificos. Uma vez no interior da célula, a creatina
passa por uma reacdo de fosforilacdo catalisada pela enzima creatina quinase (CK), que
adiciona um grupo fosfato, originario do ATP, a creatina, resultando na formacdo de
fosfocreatina (PCr) e adenosina difosfato (ADP). Quando a célula utiliza ATP, a fosfocreatina
pode ceder seu grupo fosfato ao ADP, também mediado pela CK, regenerando ATP. Assim,
entende-se que individuos com maior massa muscular tendem a ter maiores reservas de creatina
intramuscular, embora esses valores possam variar (HALL et al, 2013). As principais fungdes
dessas reservas incluem a recaptura do fosfato livre para a ressintese de ATP e a transferéncia
do fosfato do ATP da mitocondria para o citosol.

A creatina desempenha um papel na regulacdo da inibicdo da miostatina, um fator que
controla o crescimento muscular e favorece um ambiente de fortalecimento dos musculos.
Quando a miostatina é inibida, as células satélites sdo ativadas, o que resulta no aumento dos
miondcleos e, consequentemente, na maior transcricdo genética. A creatina também estimula o
fator regulatério miogénico (FRM), que ativa as células satélites. A creatina ativa o gene AKT,
que, por sua vez, ativa o gene mTOR (alvo de rapamicina em mamiferos), responsavel por
intensificar a sintese proteica. O gene AKT também atua inibindo 0 FOXO3, um gene envolvido
na protedlise muscular (CHILIBECK et al, 2017). Sugerindo assim, que a creatina reduz a

protedlise muscular e aumenta a sintese proteica, proporcionando elevacao de massa magra.

2.4 Suplementacdo de creatina: Tipos de creatina

De acordo com a RDC n° 243, de 26 de julho de 2018, que disp&e dos requisitos sanitarios
dos suplementos alimentares, a creatina monohidrata é a mais utilizada e estudada nos estudos
de suplementacdo para ganho e forca muscular. A creatina € encontrada nas formas
micronizada, alcalina, étil éster e fosfato, podendo ser em pd, gel, liquidos, barras e goma. A
creatina monoidratada é um pé branco que se dissolve em agua, sendo a forma mais comum,

acessivel e amplamente estudada em pesquisas. Ela é composta por 88% de creatina e 12% de
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agua, porém, possui uma absorcdo menos eficiente. Por outro lado, a creatina etil éster € uma
forma de creatina monoidratada com uma ligacdo éster adicional em sua estrutura molecular, o
que pode proporcionar uma absorcdo quase total pelo corpo, tornando-a potencialmente mais
eficaz do que a forma monoidratada (KREIDER, 2003).

A creatina fosfato € menos utilizada devido ao seu custo de producdo mais elevado, mas
oferece 0s mesmos beneficios ergogénicos para o aumento da massa muscular. A creatina
alcalina, embora menos conhecida em comparagéo a outras formas de creatina, possui um pH
mais alto, o que torna a molécula mais estavel ao entrar em contato com liquidos. Esse pH
elevado reduz a conversdo da creatina em creatinina (JAYASENA et al, 2014). A creatina
micronizada, por sua vez, é composta por particulas menores, o que facilita sua dissolugdo em

liquidos e melhora a absorgéo intestinal.

2.5 Suplementacdo de creatina: Protocolos de uso

A dosagem mais comum de creatina monoidratada durante a fase de saturacdo € de 20 a
30 g por dia, dividida em 4 porcdes iguais de 5 a 7 g, durante um periodo de 5 a 7 dias. Na fase
de manutencdo, a ingestdo diaria recomendada varia entre 2 a 5 g ou 0,03 g por kg de peso
corporal (ARAUJO et al, 2009).

Alguns autores sugerem que o protocolo de suplementacdo deve ser ajustado de acordo
com o peso corporal, recomendando 0,3g/kg/dia nos primeiros 3 dias (KREIDER et al, 2017),
ou por um periodo de 5 a 7 dias (NADERI et al, 2016), ou entre 5 e 6 dias (HULTMAN et al,
1996), com o objetivo de aumentar os niveis de creatina nos musculos (fase de saturacdo). Na
fase de manutencdo, a dosagem recomendada é de 0,03g/kg/dia (NADERI et al, 2016;
KREIDER et al, 2017; HULTMAN et al, 1996). A manutencdo deve-se administrar dose diaria
de 2 a 59 de creatina por dia ou 0,03g/kg de peso corporal por dia (FONTANA et al, 2003).

Ao suspender a suplementacdo de creatina monoidratada, estima-se que o0s niveis de
creatina intramuscular retornem ao estado original, como antes do inicio da suplementacéo, em
aproximadamente quatro semanas (HULTMAN et al., 1996). Segundo Hultman et al. (1996),
esse periodo de quatro semanas € suficiente para que o organismo reequilibre os niveis de
creatina, uma vez que a creatina ndo é armazenada indefinidamente nos muasculos. Esse estudo
reforga que, apos a interrupgao, o corpo naturalmente elimina o excesso de creatina, retornando
aos valores basais. Assim, 0 uso continuo de creatina como suplemento deve considerar esse
tempo de ajuste para evitar possiveis sobrecargas no sistema muscular e garantir que os niveis

de creatina se mantenham dentro de parametros seguros.
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2.6 Uso ergogénico na musculacéo

A ingestdo de creatina juntamente com carboidratos tem sido amplamente estudada por
seu efeito positivo no aumento dos niveis de creatina total, creatina livre e fosfocreatina nos
musculos. Observaram que o consumo de creatina em combinacdo com 100g de glicose pode
elevar em até 10% a quantidade de creatina armazenada nos musculos. Esse efeito € ainda mais
significativo quando a creatina € consumida junto com 10g de proteina e carboidrato, pois essa
combinacdo ndo s6 promove a liberacdo de insulina, mas também melhora a retencdo de
creatina no tecido muscular (FARAH et al, 2012).

A insulina, liberada em resposta a ingestdo de carboidratos simples combinados com
creatina, desempenha um papel crucial na maximizacdo do efeito ergogénico da creatina. A
insulina ativa as enzimas da bomba de Na+/K+, facilitando o transporte simultaneo de sddio e
creatina para dentro das celulas musculares, o que resulta em um aumento da eficacia do
suplemento.

Essa sinergia entre carboidratos, proteinas e creatina ndo apenas potencializa o
armazenamento de creatina nos masculos, mas também contribui significativamente para a
melhora do desempenho atlético e o ganho de massa muscular. Ao combinar essas estratégias
nutricionais, os atletas podem maximizar os beneficios ergogénicos da creatina (FARAH et al,
2012).

2.7 Creatina e func¢ao renal

Doses elevadas de creatina suplementar podem potencialmente revelar efeitos colaterais
a nivel tecidual, o que motivou o uso de andlises histopatoldgicas e enzimaticas neste estudo
para investigar o possivel efeito protetor do exercicio durante a suplementagdo com altas doses
de creatina. De modo geral, a doenca renal é identificada por qualquer grau de dano morfologico
nos rins ou anomalias bioquimicas, mesmo que ndo haja sinais clinicos evidentes ou alteragdes
laboratoriais indicando insuficiéncia renal. Portanto, os niveis plasmaticos de ureia e creatinina
sdo frequentemente utilizados como indicadores da funcdo renal, pois refletem a filtracdo
glomerular (TEIXEIRA et al., 2020).

A suplementacdo com creatina pode elevar temporariamente os niveis de creatinina

sérica, 0 que pode ser interpretado como um sinal de nefropatia. Quando combinada com uma
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dieta rica em proteinas, a creatina pode levar a um aumento no nitrogénio da ureia, exacerbando
essa suspeita. Considerando que os laboratérios clinicos frequentemente relatam a taxa de
filtracdo glomerular estimada utilizando formulas que incluem creatinina, um aumento na
creatinina devido a suplementacéo pode resultar em um diagnoéstico incorreto de insuficiéncia
renal crénica, o que pode ter consequéncias significativas para os pacientes (SANTOS et al.,
2021).
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3 JUSTIFICATIVA

As informacdes sobre os potenciais efeitos colaterais da suplementacdo de creatina
frequentemente sdo baseadas em relatos informais e ndo em evidéncias cientificas robustas.
Portanto, é crucial abordar com cautela qualquer discussao relacionada aos possiveis impactos
negativos dessa pratica. Nos ultimos anos, tornou-se comum que laboratorios clinicos, ao
receberem solicitacdes para determinar a concentracdo sérica de creatinina (CRN), fornecam
também a estimativa da taxa de filtracdo glomerular (eVFG), a qual € calculada por meio de
formulas que incluem a concentracdo de creatinina entre seus componentes. E importante
ressaltar que qualquer fator que eleve a concentracdo de creatinina, independentemente de
mudancas na funcéo renal, pode resultar em uma estimativa da eVFG inferior a real. Isso pode
levar a diagndsticos errbneos de doenga renal e/ou insuficiéncia renal, acarretando
consequéncias emocionais significativas para os pacientes, além de aumentar a carga
assistencial e 0s gastos com os sistemas de saude. Essas repercussdes incluem a necessidade de
consultas adicionais com especialistas, repeticdo de exames e solicitacdo de imagens
diagndsticas, entre outros procedimentos (WILLIS, 2010; WILLIAMSON, 2014; VAN DER
MEIJDEN, 2013).

Pesquisas tém revelado uma variedade de outras aplicacfes da suplementacdo de
creatina que podem ser benéficas tanto para atletas envolvidos em treinamentos intensivos
quanto para individuos que buscam otimizar suas adaptacdes ao treinamento fisico. Por
exemplo, o uso de creatina durante os exercicios pode promover uma recuperacao mais eficaz,
diminuir o risco de lesdes e/ou acelerar a recuperacdo de lesGes existentes (KREIDER et al,
2017).
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4 OBJETIVOS

4.1 Geral

Avaliar publicacbes cientificas sobre 0 uso continuo da creatina por praticantes de
atividade fisica, o quais apresentam abordagens sobre as vantagens e desvantagens, a fim de ter

informacdes mais atuais sobre o tema e trazer clareza sobre o assunto proposto.

4.2 Especificos

Identificar se a suplementacdo oral da creatina causa dano clinicamente significativo da
funcéo renal, baseado na literatura.

Analisar se a suplementagéo de creatina aumenta a disponibilidade muscular deste composto e,
se, em atletas pode aumentar a capacidade de realizar exercicio agudo e promover adaptacdes
ao treinamento, de forma saudavel.

Investigar se o interesse cientifico acompanha a crescente procura do uso da creatina por

praticantes de treinamento resistido.
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5 METODOLOGIA DA PESQUISA

Foi realizada uma revisao sistematica da literatura com abordagem técnica quantitativa
descritivo-exploratoria. As amostras foram obtidas de periddicos nacionais e internacionais
publicados, adquiridos dos bancos de dados eletronicos Scielo, Google Académico, Jornal da
Sociedade Internacional de Nutricdo Esportiva e PubMed, utilizando os descritores: Creatina,
suplementacéo, efeitos no organismo e atividade fisica. O método de analise de contetdo foi
empregado como técnica de coleta de dados, seguido por uma pré-selecdo dos artigos com 0s
seguintes critérios de inclusdo: (1) beneficios do uso da creatina, (2) textos que abordassem o
uso cronico de creatina e a fungdo renal, (3) creatina e condicdo renal pré-existente. Apenas
artigos em portugués, inglés e espanhol foram considerados, e estudos in vitro ou em animais
foram descartados.

Apbs a selecdo inicial, os artigos foram submetidos a uma nova triagem baseada na
leitura de resumos, sumarios e prefacios, mantendo apenas 0s mais relevantes para o
desenvolvimento da pesquisa no periodo de 2005 a 2024. Foram identificados 961 artigos
usando os termos "creatina” e "estudo duplo-cego”, e 6.460 artigos com 0s termos "creatina" e
"funcdo renal”. Apos aplicar filtros e realizar uma leitura dos titulos, os resumos dos artigos
selecionados foram analisados para avaliar a relevancia. Apenas os artigos relevantes foram
lidos na integra e, os adequados, foram escolhidos como material base para os resultados desta
pesquisa.

Ao final, foram selecionados 10 artigos, a maioria de autores brasileiros, além de um do
Canada e outro da Holanda. Os estudos analisados utilizaram amostras randomizadas,
totalizando 406 participantes. O maior estudo foi o de Groeneveld GJ et al. (2005), com 175
participantes, e 0 menor, de Spurio et al. (2022), com 10 individuos. Esses estudos avaliaram
os efeitos da suplementacdo de creatina em individuos saudaveis e pacientes com condicGes
clinicas pré-existentes, com duracao variando entre 47 dias e um ano, e incluiam um protocolo

de placebo com carboidratos como substancia de controle.



6 RESULTADOS E DISCUSSAO

6.1 Estudos com o uso orientado da creatina

TABELA | — Sintese dos artigos de revisao coletados no estudo ( n = 10)
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PROTOCOL

TEMPO

AUTOR AMOSTRA | OOU | (DURAGA | DOSAGEM | "--CLTA
METODO 0)
Os efeitos
adversos Né&o houve
foram discrepancia
pontuados entre 0s
usando grupos nos
n=175 questionarios niveis de
Pacientes dicotdmicos, nitrogénio
com a as ureico ou
Groeneveld GJ et al, doenca concept_ra(;oes . 10 g de CR-MH | albumindria.
2005 neurergener plasmatlcas de | 310 dias ou placebo O§ _valores
ativa ureia foram diariamente séricos de
esclerose medidas e as creatinina
lateral concentragoes foram
amiotroéfica urinarias de normais. N&
creatina 0 houve
(HPLC) e alteracdo das
albumina funcoes
foram renais.
determinadas.

Aumento
consideravel
da creatinina

sérica no
grupo CEE;

Ensaio clinico, . houve
_ : Aproximadame
n=230 randomizado, . aumento
nte 20 g/dia por o
Homens com | duplo cego e ; ! consideravel
. 5 dias, seguido .
. idade de 20 | controlado por . de creatina
Spillane et al, 2009 ) ~ ) 47 dias por
anos; PLA = placebo; aoroximadamen muscular em
10; CR =10; Medicdo da P . CR; PLA se
a S te 5 g/dia por
CEE=10 creatinina e . manteve
. . 42 dias.
creatina sérica dentro dos
padroes

inicias; a
funcéo renal

néo foi

afetada.
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n=28 Modelo duplo-
Pacientes | cego; Néo
homens e Creatinina, provocou
Gualano et al, 2011 mulheres ureia, sodio, | 12 semanas 5g/dia deterioracédo
com diabetes potassio, da funcgéo
tipo Il; CR = albumina e renal
14; PL=14 proteina.
Ensaio clinico,
randomizado, .
Creatina nas
duplo cego e q
0sagens
controlado por -
placebo; 20g/dia por 7 utilizadas
n=35 ' > . (0,03g/kg e
Homens com Foram dias (PLA,; 5g/dia) para
. submetidos a CREL; CRE2) 9/C1a) P
idade entre avaliacses sequido de 53 individuos
Carvalhoetal, 2011 | 18 — 42 anos; ¢ 60 dias g saudaveis
Al (exames dias PLA e .
PLA=12; LN h por oito
_ .+, | bioguimicos e CREl = «
CRE1=12; L ) semanas nao
CRE? = 11 nutricionais) 0,03g/kg; _ altera a
antes (PRE) CRE2 = 5¢g/dia fUncio
da primeira inc
. hepatica ou
etapa e apds a
renal.
segunda etapa
(PGs).
Ensaio clinico,
randomizado,
duplo cego e
controlado por Auséncia da
n=26 placebo; alteracdo da
Homens com | clearance Cr- 20g/dia durante | funcéo renal
Luoaresi. 2013 idade entre EDTA; 12e24 5 dias e 5g/ até | decorrente
g ' 18 — 30 anos; | clearance de semanas o final do da
Cr=12; Pl = | creatina, sodio estudo suplementag
14; e potéassio do da
séricos e creatina.
urinarios e
microalbumin
dria.
Auséncia da
n=22 Exame de alteriel géo da
: funcéo renal
Idosos urina. decorrente
Candow et al, 2014 saudaveis Microalbumin | 12 semanas | 0,1 g/kg por dia da
com idade 50 | dria, clearence
. suplementag
— 64 anos de creatina. x
do da
creatina.
n=15 . Auséncia da
. Delineamento ~
Pacientes randomizado alteracdo da
Solis et al, 2016 com " | 12 semanas | 0,1 g/kg por dia | fungé&o renal
: cruzado e
dermatomios decorrente
o . duplo-cego.
ite juvenil da
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Capacidade suplementag
aerobica, do da
funcdo fisica, creatina.
forma
muscular.
Avaliacdo da
depuracéo
renal da
inulina
Ensaio clinico,
randomizado, A
n=236 duplo cego e suplementag
Jovens controlado por do de
saudaveis do placebo creatina nas
maseilino | cestinna | .. | GP=Suda | REED
Neto, 2018 . .- 35 dias 3G = 3g/dia; ST
com idade sérica, 5G = 5q/dia- 35 dias ndo
225+43 proteindria e = >gidia, evidenciou
anos; GP = albumindria; qualquer
12; 3G =12; | biomarcadores indicio de
56=12 de dltima prejuizo a
geracdo (KIM- funcéo renal.
1 e MCP-1)
Ensaio c_Ilnlco, Oito
randomizado, semanas de
duplo cego e 20 g/dia por 1
_ suplementag
n=29 controlado por semana x
) _ L ao de
Pacientes placebo; divididos em 4 L
S creatina sao
ambos os foram doses iguais
: seguras e
Sexos com avaliados (fase de N30
Domingues et al, 2020 doenca marcadores de | 8 semanas ataque),
. ~ : compromete
arterial funcao renal, seguidos de ~
cer - . m a funcdo
periférica; creatinina doses unicas renal de
PLA =15; | sérica, taxa de diariasde 5 g .
_ < pacientes
Cr=14 excrecao de nas 7 semanas
5 com doenca
creatinina e subsequentes .
~ arterial
depuracéo de s
S periférica.
creatinina
n=10 Creatina ndo
Dosagem de 5 pacientes de 2 levou a
2 mulheres e . . ~
. ) ureia, 3mesesou | gabgpordiae | alteragcbes na
Spurio et al, 2022 8 homens; e : : ~
. creatinina e mais 5 pacientes de 6 | funcéo renal
Idades entre roteindria a 10 g por dia dos
20 a 40 anos P g gp

participantes

Fonte: Elaborado pelo autor, 2024.

Cinco estudos foram realizados com individuos saudaveis, um com idosos saudaveis,

outro com portadores de diabetes tipo 2, um com pacientes com esclerose lateral amiotroéfica,
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outro com dermatomiosite juvenil, e um com pacientes com doenca arterial periférica. A
maioria dos estudos utilizaram creatina monohidratada e um estudo utilizou creatina etil éster.
As dosagens variaram: Carvalho et al. (2011) administrou 20g/dia na primeira semana e, nas
subsequentes, 0,03g/kg ou 5g/dia; Candow et al. (2014) e Solis et al. (2016) usaram 0,1g/kg por
dia ao longo de todo o estudo; Groeneveld GJ et al. (2005) administrou 10g de creatina e
placebo diariamente; Spillane et al. (2009), Lugaresi (2013) e Domingues et al. (2020)
utilizaram 20g/dia na primeira semana, seguidos de 5g/dia; Neto (2018) utilizou 5g/dia e 3g/dia;
Gualano (2011) administrou 5g durante todo o estudo; e Spurio et al. (2022) usou dosagens de
20 a 5g ou de 6g a 10g por dia. As principais medidas para avaliacdo dos efeitos da
suplementacdo incluiram mudancas na composi¢do corporal e na forca muscular. A maioria dos
estudos observou aumento de massa muscular ou for¢a em individuos que ingeriram creatina
combinada com treinamento resistido, resultando em melhorias de desempenho.

Para avaliar a funcéo renal, foram realizados testes bioquimicos como taxa de excrecao
de creatinina, depuracdo de creatinina e creatinina sérica, além de exames complementares que
incluiram a dosagem de ureia, &cido Urico e filtracdo glomerular. Também foram verificados
indicadores de fungdo hepatica e renal, bem como os niveis de potéssio e sédio, tanto séricos
guanto urinarios. Exames de urina foram conduzidos para a analise de sedimentos, detec¢do de
albumina, quantificacdo de proteinas e creatinina, além da verificacdo de possiveis sinais de
infeccdes ou inflamagdes. Todos esses parametros foram fundamentais para assegurar que a
suplementacédo de creatina ndo causava danos significativos ao sistema renal, mesmo que, em
alguns casos, tenha ocorrido uma elevacdo transitéria de metabdlitos, sem efeitos clinicos

adversos relevantes.

6.2 Uso da creatina por pacientes com condigdo renal pré-existente.

A creatina monohidratada € um dos poucos suplementos nutricionais cujos beneficios
ergogénicos sdo amplamente suportados pela ciéncia. Além dos efeitos positivos no
desempenho fisico, diversos potenciais beneficios a salude também foram associados a sua
suplementacdo. As politicas publicas e a opinido popular sobre o uso da creatina devem ser
embasadas em uma analise cuidadosa das evidéncias cientificas provenientes de ensaios
clinicos rigorosamente controlados, e ndo em relatos anedoticos sem fundamento, informagoes
incorretas disseminadas na Internet, ou estudos de baixa qualidade que perpetuam mitos sobre
o suplemento. Diante das numerosas vantagens comprovadas e do perfil de seguranca favoravel
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da creatina, conforme demonstrado em publicacdes cientificas e médicas, o ISSN (Sociedade
Internacional de Nutricdo Esportiva) considera que legislagcdes governamentais e organizacgoes
esportivas que restringem ou desestimulam seu uso podem, na verdade, aumentar o risco para
atletas (KREIDER et al, 2017).

A creatina é amplamente utilizada por individuos que praticam exercicios fisicos
regularmente, incluindo fisiculturistas e atletas profissionais, como um recurso ergogénico. Sua
popularidade cresceu a partir dos Jogos Olimpicos de Barcelona em 1992, e seu uso €
reconhecido como legal pela Agéncia Mundial Antidoping. A suplementacdo de creatina tem
sido associada a diversos beneficios, como o0 aumento da massa muscular, maior concentracdo
de creatina nos masculos, desenvolvimento de mais poténcia e forca durante o exercicio, além
de reducédo da fadiga durante os treinos. Atletas que praticam esportes de alta intensidade e
curta duracdo (como corrida e salto) séo os que mais se beneficiam desse suplemento. Desde
que o uso de creatina se difundiu entre os atletas (com vendas anuais de suplementos de creatina
ultrapassando 400 milhdes de dolares), surgiram preocupacdes de que sua suplementacao
pudesse impactar negativamente a fungdo renal (BALDIN et al, 2021).

Ao avaliar os impactos da suplementacdo de creatina sobre a funcdo renal, foram
encontrados estudos que relataram a ingestdo de doses variando entre 4 e 20 g/dia de creatina,
com periodos de acompanhamento que variaram de cinco dias a até 132 semanas, em estudos
longitudinais e de caso. Os autores analisaram 0s niveis de creatinina e ureia sérica nas
pesquisas selecionadas, concluindo que a suplementacdo de creatina pode elevar os niveis
séricos de creatinina. No entanto, esse aumento ndo necessariamente indica danos renais, sendo
um possivel falso positivo, pois, ao final do acompanhamento, ndo foram observados sinais
reais de comprometimento da fungéo renal (DE SOUZA E SILVA et al, 2019).

Uma hipotese a ser considerada é que a suplementacdo de creatina ndao apresentaria riscos
a funcdo renal em individuos saudaveis, mas poderia ser arriscada para agueles com um
historico de problemas renais (AKBARI et al, 2022). Os autores destacam que, em pessoas que
ja enfrentaram doencas renais ou que estdo sob tratamento com medicamentos nefrotoxicos, a
ingestdo de creatina pode potencializar a possibilidade de disfuncdo renal. Portanto, é essencial
que esses individuos sejam cuidadosamente monitorados durante o uso da creatina. Além disso,
a avaliacdo periodica dos niveis de creatinina e outros marcadores de funcédo renal pode ajudar
a garantir a seguranca da suplementacéo, minimizando assim 0s riscos associados.

Foram revisados 12 estudos e concluiram que individuos com historico de doengas renais
ou aqueles que fazem uso de medicamentos nefrotdxicos tém um risco elevado de desenvolver

disfungéo renal ao utilizarem creatina. A suplementacdo com creatina pode levar a0 aumento
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dos niveis de creatinina, que pode ser interpretada erroneamente como um sinal de
comprometimento da fungéo renal, funcionando assim como um falso indicador de disfungao.
Além disso, os autores sugerem que € fundamental que esses grupos de risco sejam monitorados
de perto durante a suplementacdo, a fim de evitar possiveis complicacdes e garantir a seguranca
do uso da creatina (YOSHIZUMI E TSOUROUNIS, 2022).

Um protocolo de suplementacdo de 20g de creatina por sete dias pode simular uma
condicdo de doenca renal, pois provoca um aumento nos niveis séricos de creatinina, o que
influencia diretamente a Taxa de Filtracdo Glomerular (TFG). Como a TFG é calculada com
base nos niveis de creatinina sérica, esse aumento pode sugerir, erroneamente, a presenca de
danos renais. 1sso ocorre, em parte, porgue a creatina nao € um medicamento regulamentado, o
que faz com que muitos pacientes deixem de informar seu uso ao médico durante a realizacdo
de exames. Nesse contexto, ainda ha escassez de estudos focados em pacientes com problemas
renais preexistentes, o que leva a recomendacdo de evitar a suplementacdo nesses casos.
Durante a fase inicial de suplementacdo, grande parte da creatina é armazenada no corpo, mas
0 excesso acaba sendo excretado pela urina nos das subsequentes. Uma das possiveis reaces
adversas discutidas entre o0s especialistas € o potencial estresse renal causado pela
suplementacdo de creatina. Entretanto, maltiplos estudos sugerem que tanto o uso agudo quanto
crbnico desse suplemento, por até 10 semanas e com doses de até 30g por dia, ndo afeta a fungédo
renal em individuos saudaveis. Além disso, o consumo diério de doses menores, como 1,5g,
durante um periodo de até cinco anos, também ndo demonstrou efeitos adversos sobre a funcéo
renal.

O caso de um paciente do sexo masculino que procurou atendimento médico devido ao
inchaco nas pernas. Durante a avaliacdo, foi registrado um nivel de creatinina sérica (CRN) de
2,2 mg/dl e uma taxa de filtracdo glomerular estimada (eVFG) de 33 ml/min. Apds uma semana,
0s exames mostraram um aumento no CRN para 2,56 mg/dl e uma diminui¢do na eVFG para
28 ml/min. A investigacdo especializada ndo revelou outras anomalias renais. O paciente
informou que treinava cinco vezes por semana e consumia diariamente 8 comprimidos de
creatina etil ester (CR-EE), totalizando 32 g, ao longo de quatro meses. Foi recomendado que
ele suspendesse 0 uso do CR-EE, e duas semanas ap0s a interrup¢do, 0S novos exames
mostraram uma reducdo do CRN para 1,17 mg/dl e um aumento da eVFG para 70 ml/min.
Assim, chegou-se a conclusédo de que a ingestdo de CR-EE foi a causa da elevacdo dos niveis
de CRN, levando a um erro de diagnostico inicial de insuficiéncia renal aguda (WILLIAMSON
et al, 2014).
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Atualmente, ndo ha evidéncias na literatura que indiquem que a creatina represente um
risco a salide de homens saudaveis. No entanto, existem varios relatos que sugerem que 0 USO
indiscriminado de creatina pode afetar a funcéo renal. Para evitar potenciais riscos a salde,
recomenda-se que individuos saudaveis que utilizam esse suplemento ndo excedam a dose de
5¢g por dia, uma vez que ndo ha dados cientificos suficientes para assegurar a seguranca de
ingestdes superiores por periodos prolongados. E comum que diversos especialistas em sadde
desaconselhem o uso de creatina, frequentemente alegando que esse suplemento pode ser
prejudicial a funcdo renal. A l6gica por trds dessa preocupacdo é clara: a creatina é convertida
naturalmente em creatinina, que é eliminada pelos rins. Assim, a ingestdo excessiva de creatina
devido a suplementacdo pode levar a uma sobrecarga renal durante sua excrecao, resultando em
niveis elevados de creatinina, um marcador utilizado para avaliar a funcdo renal (VEIRA
JUNIOR et al., 2021; FALCAO, 2016).

A maioria dos estudos realizados até o momento avaliou os efeitos da creatina em
periodos relativamente curtos. Portanto, a conducdo de investigaces que se estendam por um
periodo mais longo seria extremamente valiosa e pertinente, permitindo uma analise mais
aprofundada dos impactos da creatina ao longo de varios anos. Essa abordagem possibilitaria a
observacao de possiveis mudancas nos efeitos da suplementagdo e sua relacdo com a saude
renal ao longo do tempo. Adicionalmente, € importante que as futuras pesquisas sobre o uso de
creatina e suas implicacdes na funcdo renal incluam uma amostra maior de individuos e um
periodo de acompanhamento superior a doze semanas. Esses estudos devem abranger diferentes
grupos populacionais, levando em consideracdo variaveis como patologias preexistentes e
modalidades esportivas especificas. Assim, serd possivel obter uma compreensdo mais
abrangente e detalhada dos efeitos da creatina em diversas condi¢des de satde e em diferentes

contextos de atividade fisica
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7 CONSIDERACOES FINAIS

A presente revisdo sobre a suplementacédo de creatina e seus possiveis impactos na funcéo
renal sugere que, em individuos saudaveis, o uso de creatina, tanto em doses moderadas quanto
elevadas, ndo acarreta danos clinicos significativos aos rins. Embora estudos tenham observado
um aumento temporario nos niveis séricos de creatinina, esse efeito parece néo refletir um
comprometimento real da fungéo renal, sendo, na maioria dos casos, um falso positivo.

Ainda que a creatina continue sendo amplamente utilizada por atletas e pessoas
envolvidas em atividades fisicas de alta intensidade, ha necessidade de estudos de longo prazo
que explorem os efeitos da suplementacdo em diferentes populacbes e condi¢des de saude.
Essas pesquisas futuras devem buscar amostras maiores e periodos mais extensos de
acompanhamento, permitindo uma avaliacdo mais robusta e definitiva sobre a seguranca do uso
da creatina ao longo do tempo, especialmente em individuos com vulnerabilidades renais.
Assim, serd possivel obter um entendimento mais claro dos riscos e beneficios dessa
suplementacdo ergogénica. Portanto, faz-se necessario que o profissional farmacéutico tenha
mais atividade no ambito da suplementacdo, onde sua capacidade profissional, atraves da
assisténcia farmacéutica e do cuidado farmacéutico, supre todo o direcionamento necessario na
utilizacdo correta e no acompanhamento seguro do uso de suplementos.

Embora que tinhamos a expectativa de encontrar uma quantidade relevante de artigos nos
ultimos 5 anos, pelo aumento do uso, esta quantidade ndo foi encontrada nas bases cientificas

pesquisadas.
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