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Resumo

Atualmente, a creatina ¢ considerada um dos pou-
cos suplementos cujo efeito ergogénico comprovado é
mais conhecido pelo aumento de for¢a muscular ou
ressintese de adenosina trifosfato (ATP), a qual ¢ utili-
zada em exercicios de forca e curta duragio. Entretanto,
novas pesquisas sugerem outros beneficios da creatina
como a¢do antioxidante, hipoglicemiante e como tam-
pao energético, além de fungdes terapéuticas com uso e
aplica¢do promissora em individuos com diabetes melli-
tus, insuficiéncia cardfaca congestiva (ICC) e distrofias
musculares. Este estudo tem como objetivo explanar
as principais fungées da creatina e sua utilizagio sob
seus pardmetros bioquimicos e fisiolégicos, desde seu
surgimento até aspectos atuais, que serd apresentado
através de atualizacoes dos principais estudos que
surgiram relatando novos beneficios.

Palavras-chave: satde, desempenho, exercicio,
subst@ncias ergogénicas.

Abstract

Currently, the creatine is considered one of the few
supplements that have been proved to have ergogenic
effects, and its effect is more known by increasing mus-
cular strength or resynthesis of adenosine triphosphate
(ATP), which is used in strength and short-time exer-
cises. However, new researches suggest other creatine
advantages such as antioxidant activity, hypoglycemic
agent and as energy buffer, and further therapeutic
functions with application in diabetes mellitus patients,
congestive heart failure (CHF) and muscular dystro-
phies. This study aimed at explaining the main creatine
functions and its use on biochemical and physiological
parameters, from its emergence to current issues, which
will be shown through updates of the major studies
that have emerged reporting new benefits.
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Introducéo

No inicio da era esportiva, a vantagem obtida
pelos atletas de ponta era considerada uma bar-
reira intransponivel, ao passo que na atualidade
a diferenca entre atletas de elite nas competigoes
¢ tao insignificante que um pequeno aperfeico-
amento na performance pode resultar em grande
salto na classificagio geral [1]. Tal melhora no
desempenho pode ocorrer devido a varios recursos
denominados de auxilio ergogénico. Este pode ser
definido como qualquer técnica de treinamento,
dispositivo mecanico, pratica nutricional, método
farmacoldgico ou técnica psicoldgica que podem
melhorar a capacidade de desempenho do exerci-
cio ou as adaptagées de treinamento [2].

Dentre as prdticas nutricionais, existem
as substincias ergogénicas que permitem que
um individuo suporte o treinamento intenso
em maior grau, ajudando-o a recuperar mais
rapidamente ou ajudé-lo a ficar livre de lesoes
e sauddvel durante o treinamento intenso [3].
Entre essas substincias, a mais usada atualmente
¢ a creatina (4cido o-metil guanidino acético)
que é classificada como uma amina de ocorréncia
natural sintetizada endogenamente pelo figado,
rins e pancreas, a partir dos aminodcidos glicina e
arginina [4], podendo também ser obtida através
da alimentagao, especialmente pelo consumo de
carne vermelha e peixes [5]. Cerca de 95% da crea-
tina corporal estd estocada no tecido muscular, no
qual mais de 70% estdo na forma fosforilada [6].

Alguns estudos indicam que a suplementacio
aguda com creatina pode elevar rapidamente o
ganho de forca e de massa muscular, principal-
mente, através do aumento do volume de dgua
intracelular [7]. Estes efeitos geralmente estao
associados & melhora no desempenho fisico [5,8].

No entanto, algumas pesquisas tém sido
realizadas com o objetivo de encontrar outros
relevantes beneficios da suplementagio com
creatina, incluindo alguns efeitos sobre o estresse
oxidativo celular e sobre a recuperacio de lesdes do
tecido muscular [9,10], principalmente aquelas
promovidas por exercicios exaustivos e de longa
duragio [11,12], assim como também a¢io hipo-
glicemiante em diabéticos tipo 2 [13], melhoras
clinicas e fisiolégicas em individuos portadores

de doengas musculares, artrite reumatoide, fi-
bromialgia primdria, problemas respiratérios e
circulatérios [1].

Efeitos na composi¢iao corporal

Atualmente, os verdadeiros e possiveis efei-
tos da suplementagio de creatina em atletas e
desportistas sobre a massa corpdrea vém sendo
muito discutidos em diferentes estudos. Alguns
estudos demonstraram que o consumo de creatina
em curto prazo ¢ acompanhado de um aumento
da massa corporal, principalmente, em atletas
do sexo masculino, cujo ganho gira em torno de
0,7 22,0 kg de peso apéds 1 a 2 semanas de suple-
mentagio com altas doses (20-25 g/d) [14-16].
Segundo os autores, este ganho de peso pode ser
justificado através de duas hipéteses: a retencio
hidrica decorrente do alto poder de osmolaridade
da creatina e o aumento da taxa de sintese de
proteinas contrdteis.

O aspecto relacionado a retengao hidrica tem
sido apontado como a hipétese mais aceita e
demonstrada mais frequentemente por diversos
autores, no qual tem sido demonstrado que o
tempo para “eliminagio” da creatina captada
pelo musculo durante o periodo de suplemen-
tacdo cldssica é de no minimo 28 dias. Pode-se
afirmar que este periodo nio ¢é suficiente para
induzir significativamente um crescimento de
massa muscular, considerando-se que o processo
de hipertrofia seja relativamente lento [17,18].

Porém, recentes evidéncias tém surgido sobre
a suplementagio de creatina poder efetivamente
influenciar a transcri¢io génica. Conforme o es-
tudo de Safdar et a/. [19] foi demonstrado que a
suplementacio de creatina por 10 dias é capaz de
elevar a expressio de intimeros genes envolvidos
na regulacio osmdtica, sintese e degradagio de
glicogénio, remodelagem do citoesqueleto, proli-
feragio e diferenciacio de células satélites, reparo
e replicagdo de DNA, controle da transcrigao de
RNA e morte celular.

Devido a nio ter sido encontrado um aumento
agudo na sintese proteica apds a suplementacio
de creatina em estudos anteriores [20,21], Deldi-
cque et al. [22] estabeleceram a hipétese de que
a creatina poderia atuar em vias intracelulares




178 Revista Brasileira de Fisiologia do Exercicio - Volume 13 Numero 3 - maio/junho 2014

que precedem os processos de sintese proteica,
regulando-as 2 longo prazo. No mesmo estudo,
os autores investigaram os efeitos da creatina na
expressio génica de IGF muscular, ativador da
via PI3K-AKT/PKB-mTOR, e nas expressoes
génica, proteica e fosforilada de p70s6k e 4E-
BP1, efetores dessa mesma via.

Em estudo cross-over, os sujeitos foram subme-
tidos 4 suplementagao com creatina ou placebo e
foram realizadas biépsias musculares no repouso,
em 3h e 24h apds sessio de treino de forga para
membros inferiores. Foi verificado pelos pesqui-
sadores que a expressao génica de IGF-I estava
aumentada no repouso, em consequéncia da
suplementagio de creatina. Também foi obser-
vado aumento na fosforilagio do 4E-BP1 com a
suplementagao apds 24h [23].

Ao se embasar nos dados observados, é possivel
afirmar que a creatina atue tanto na melhora do
estimulo aos processos de hipertrofia quanto na
atrofia, uma vez que j4 foi demonstrado recen-
temente que o IGF exerce controle superior de
ambas as vias tréficas. Porém, espera-se que estu-
dos futuros investiguem melhor esse efeito [24].

Agao antioxidante

Sabe-se que as espécies reativas de oxigénio
(ERO) sdo normalmente produzidas pelo meta-
bolismo corporal e apresentam a capacidade de
retirar elétrons de outros compostos celulares
[25], que podem ser capazes de provocar lesoes
oxidativas em vdrias moléculas, e levar A perda
total da funcio celular [26]. A realizagio de
exercicios fisicos aumenta a sintese de ERO,
além de promover a lesdo muscular e a inflama-
¢do [27,28].

Também tem sido demostrado o fundamental
papel antioxidante do aminodcido arginina na
remogio de radicais O2 - em células endoteliais,
logo, levantou-se a hipétese de que a creatina
também tivesse um efeito no metabolismo redox
celular [29].

Uma das primeiras evidéncias da contribui¢io
da creatina foi na reducio do estresse oxidativo, na
qual a administragao do suplemento resultou em
menor quantidade de radicais (O2) e peroxinitrito

(*OONO-) [9].

Todavia, nio foram observadas menores
quantidades de H202 e PL, o que sugeriu que as
propriedades antioxidantes da creatina poderiam
ser seletivas e bastante limitadas. Concomitante
aos efeitos da creatina no estresse oxidativo um
estudo avaliou o efeito da administragao aguda
com creatina (4 doses de 5 g/dia por 5 dias) so-
bre alguns marcadores de lesao e de inflamacio,
apds uma corrida de 30 km. Os resultados de-
monstraram menor concentracio de CK, LDH,
prostaglandina-E2 (PGE2) e TNF-a no grupo
suplementado com creatina, quando comparado
com o grupo controle [10].

Tais fatos indicam que a creatina foi capaz de
diminuir as les6es celulares e a inflamagio induzi-
da por exercicios exaustivos. Corroborando estes
resultados, Kreider ez 2/ [30] também verificaram
que a suplementagio aguda com creatina reduziu
a concentracio de alguns pardmetros indicativos
de lesio muscular (CK e LDH) em atletas sub-
metidos a uma longa temporada de treinamentos
intensos.

Estudos realizados com suplementacio de cre-
atina previamente ao exercicio intenso resultaram
em queda, tanto na produ¢io de amdnia como
na de hipoxantina [31]. Assim ¢ possivel que o
aumento nos estoques intracelulares de creatina
pelo treinamento fisico, ou seu consumo adicional
previamente a realizacdo do exercicio intenso,
possa servir como antioxidante indireto, ou seja,
amenor produgio de hipoxantina em decorréncia
de tal procedimento poderia resultar em menor
produgio de espécies reativas de oxigénio na fibra
muscular durante o exercicio fisico [31,32].

Tal fungio se torna relevante, principalmente,
porque a creatina se encontra no sarcoplasma
podendo proteger suas estruturas contra oxida-
¢do por espécies reativas de oxigénio durante o
exercicio fisico, como, por exemplo, proteinas
importantes na regulagio metabdlica, e atenuar o
aparecimento da fadiga ou favorecer a recuperagio
apés o exercicio [33].

Lesao renal
Devido ao uso disseminado da suplemen-

tacdao de creatina entre atletas consistir em um
fenomeno relativamente novo, tem havido uma
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preocupacdo empirica sobre os efeitos deletérios
da suplementagio com creatina (Cr) sobre a
funcao renal [34].

Pode-se afirmar que pelo armazenamento
de creatina no musculo ocorrer, essencialmente,
nos primeiros dias de suplementacio e nos dias
subsequentes, o excesso de creatina ¢ parcialmente
excretado pela urina. Um dos possiveis efeitos ad-
versos mais discutidos no meio cientifico consiste
na suspeita de que a suplementagao de creatina
poderia provocar um estresse renal [6].

Em alguns estudos foram relatados problemas
de satide renais associados com a suplementagio
de creatina. Estes sdo relatos isolados quando
as dosagens recomendadas ndo foram seguidas
ou houve um histérico de problemas de satde
anteriores, como doenga renal, ou aqueles que
tomaram medicagdo nefrotéxica e foi agravada
pela suplementacio de creatina [35,36].

Gualano ¢t al. [13] atestaram que a suplemen-
tagdo de 5 g de creatina/dia por 12 semanas em
individuos diabéticos submetidos a um programa
de treinamento ndo gerou alteragbes na taxa de
filtracdo glomerular, ureia sanguinea e urindria,
albumindria e proteindria, indicando que a su-
plementagio de creatina nio afeta a fungao renal
nesse grupo.

Analisando alteragbes em outros parimetros
bioquimicos, alguns estudos mostram que a su-
plementagio de 20 g creatina/dia eleva os niveis
de metilamina urindria e formaldeido, no entanto
esse aumento nio trouxe a produgio fora da faixa
normal sauddvel e nao teve impacto sobre a fungio
renal [37,38].

Quanto ao uso da creatina, os efeitos do
protocolo de uma semana de suplementagio
de creatina (3 doses x 5 g/dia), seguido de um
periodo de manutengio de 3 meses (5 g/dia) em
pacientes cardiacos envolvidos em um programa
de treinamento de resisténcia e endurance nio
melhoraram significativamente o desempenho,
marcadores da fungio hepdtica e renal estavam
dentro da normalidade, indicando a seguranca
do protocolo de suplementagio de creatina apli-
cada [39].

Quanto ao tempo de uso, estudos disponiveis
na literatura indicam que o uso agudo ou crénico
(até 10 semanas) desse composto, em doses di-

drias de até 30 gramas nio altera a funcéo renal
de individuos sauddveis e que a suplementagio
didria com doses baixas (1,5 g) até cinco anos
também ndo tém provocado efeitos quaisquer
sobre a fungio renal [40].

Estudos especificos relacionando a suple-
menta¢io de creatina e fun¢io renal mostram
que, embora a suplementagio de creatina faca
aumentar ligeiramente os niveis de creatinina, nio
hd efeito progressivo a ponto de causar consequ-
éncias negativas para a funcio renal e sadde em
individuos sauddveis quando as recomendagoes

de dosagem apropriados sejam seguidos [36,41].
Fungoes terapéuticas

Achados recentes indicam que a creatina
também apresenta importantes agdes terapéuticas
em inGimeras patologias caracterizadas por con-
digoes de atrofia, fraqueza muscular e disfungoes
metabdlicas (musculares, dsseas, pulmonares e
cerebrais). Evidéncias também indicam que a sua
suplementacio é capaz de prevenir os sintomas
e/ou atenuar o quadro degenerativo em algumas
desordens musculares, doencas do sistema nervoso
central, acometimentos dsseos e metabdlicos [5].

Um estudo randomizado, duplo-cego mostrou
que ao utilizar a creatina em doses de 5 g/d por 6
meses era capaz de aumentar consideravelmente a
contragdo voluntdria mdxima em individuos por-
tadores de distrofia muscular de Duchenne [42].

J4 em outro estudo que analisou os efeitos
da suplementagio de creatina em portadores de
citopatia mitocondrial, notou-se que a quantidade
de 150 mg/kg/d por 6 semanas foi suficiente para
levar a reducio no consumo de ATP, mostrando
que o uso da creatina se faz promissor ao tratar
tais tipos de patologias, principalmente pelo seu
facil acesso e baixo custo [43].

A suplementagio de creatina também mostra
beneficios no controle glicémico de individuos
portadores de diabetes mellitus tipo 2. Em es-
tudo duplo cego, randomizado, que analisou os
niveis de hemoglobina glicada apés 12 semanas
de treinamento em individuos diabéticos tipo 11,
notou-se que o grupo que consumiu creatina na
dosagem de 5 g/d teve uma redugio significativa
em tais valores [13].
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Ao estudar os efeitos da suplementagio de 20
g/d de creatina por 6 semanas em portadores de
insuficiéncia cardfaca congestiva, Kornblum ez 4/.
[44] mostraram aumento de forga e peso corporal,
apesar de nio terem melhorado a qualidade de
vida, fracio de ejecao e poténcia aerdbia.

Ao analisar os possiveis efeitos da creatina no
contetdo ésseo, Chilibeck ez 4l [45], em estudo
duplo cego randomizado, observou que a suplemen-
tagdo 0,3 g/dia de creatina durante 7 dias + 0,07 kg/
peso durante 12 semanas era capaz de aumentar o
contetido mineral 6sseo, mostrando-se assim que a
creatina é um suplemento promissor ao qual pode
ter sua aplicagdo em uma vasta gama de patologias
e ndo s voltado para a drea esportiva, porém mais
estudos sao necessdrios para se especificar a melhor
forma de uso e aplicagio com seguranca.

Concluséo

Conclui-se que os efeitos benéficos do con-
sumo de creatina estdo bem evidenciados na
literatura no que tange a sua fungio como vetor
na melhoria do desempenho esportivo, além de
apresentar resultados promissores quando ¢ utili-
zada como ferramenta terapéutica no tratamento
de doengas cronico-degenerativas.
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