CENTRO UNIVERSITARIO ASSIS GURGACZ

ALVARO EMILIO BALDIN

EFEITOS DA SUPLEMENTACAO CRONICA DA CREATINA SOBRE A
FUNCAORENAL: REVISAO DA LITERATURA

CASCAVEL
2021



CENTRO UNIVERSITARIO ASSIS GURGACZ
ALVARO EMILIO BALDIN

EFEITOS DA SUPLEMENTACAO CRONICA DA CREATINA SOBRE A
FUNCAORENAL: REVISAO DA LITERATURA

Relatério  apresentado  ao
COOPEX.

Orientador Professor: Vagner
Fagnani Linartevichi, PhD

CASCAVEL
2021



RESUMO

Introducdo: a suplementacdo da creatina tem sido amplamente utilizada para melhorar o
desempenho atlético. Além disso, descobertas recentes indicam que este suplemento tem um
importante efeito terapéutico em muitas doengas caracterizadas por atrofia, fraqgueza muscular
e doencas metabdlicas (musculos, 0ssos, pulméo e cérebro). Objetivo: analisar por meio de uma
reviséo da literatura os efeitos do uso cronico da creatina sobre a funcdo renal. Metodologia:
trata-se de uma revisdo argumentativa da literatura, de base técnica quantitativa descritivo-
exploratdria. As amostras pesquisadas foram advindas de periddicos, nacionais e internacionais,
publicados entre os anos de 2011 e 2021. Os periodicos foram adquiridos dos bancos de dados
eletrbnicos Scielo e PubMed. Resultados: Diversos estudos, a maioria realizado em homenss
realizando treinamento resistido trés vezes por semana foram suplementados com monohidrato
de creatina em diferentes concentracdes, por 7 dias e comparados com controles pareados
suplementados com dextrosol. Varios testes foram realizados, em alguns deles, amostras de
sangue e urina foram coletadas antes e 30 dias apds a suplementacdo no qual inUmeros
parametros bioquimicos e funcdo renal foram avaliados. A suplementagdo de creatina
monohidratada n&o causou eventos adversos e, como esperado, promoveu aumento do
desempenho e do peso corporal. Conclusdes: o presente estudo ndo encontrou na literatura,
evidéncias que sustentem que a creatina pode representar um risco para a saude de homens
saudéaveis. No entanto, casos na literatura sugerem que a creatina pode prejudicar a fung&o renal
com o uso indiscriminado, para ndo trazer riscos a saude, recomenda-se que individuos
saudaveis que fazem uso regular desse suplemento ndo ultrapassem 5g / dia.
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1. Introducéo

O suplemento de creatina tem sido amplamente utilizado para melhorar o desempenho atlético.
Além disso, recentes descobertas indicam que este suplemento tem um importante efeito terapéutico em
muitas doencas caracterizadas por atrofia, fraqueza muscular e doencas metabdlicas (musculos, 0ssos,
pulméo e cérebro (Melo et al., 2016; Silva & Linartevichi, 2021).

A creatina (acido metilguanidinoacético) é um aminoacido que pode ser produzido endogenamente
além de ser encontrado em certos alimentos, esse processo envolve 6rgdos como rins, pancreas e figado e
usa outros aminoacidos (glicina, metionina e arginina) como substratos. A creatina existe nas formas livre
(C) e fosforilada (CP), e 95% de toda a creatina humana é armazenada no muasculo esquelético. Quando a
creatina é produzida pelo proprio corpo, ela passa por dois tipos processos: primeiro, 0 grupo amino da
arginina se combina com o aminoacido glicina por meio da acdo da glicina transaminase para formar o
&cido guanidinoacético. Na segunda, a metiltransferase de guanidinoacetato de metila catalisa a metilacdo
do grupo produzido pela primeira reacdo, ou seja, o grupo. O grupo metil em S-adenosilmetionina ¢é
adicionado ao grupo anterior para formar creatina (De Oliveira et al., 2018).

Pessoas que iniciam a manipulagdo da creatina com o propdsito de melhorar o desempenho, rapido
desenvolvimento muscular e encurtamento do tempo de recuperagdo, na maioria das vezes buscam
beneficios por impulso, Sem prestar atengdo aos suplementos e seus efeitos colaterais, alguns estudos
mostraram que até 20 gramas de creatina por dia ndo sdo prejudiciais a sadde, entretanto, ainda nédo ha
evidéncias de que tenha seguranca em longo prazo. Antes de iniciar a suplementagcdo com creatina, & melhor
buscar um professional porque vocé pode prejudicar sua salde ou até mesmo o desempenho esportivo. Esta
cientificamente comprovado que quantidades excessivas de aminoacidos e proteinas aceleram a perda de
funcéo renal em pacientes que j& tenham insuficiéncia renal crbnica, portanto, o uso de creatina nesses
pacientes é proibido (Oliveira et al., 2017).

A creatina € um produto da decomposicéo do pool de creatina, incluindo creatina livre e creatina
fosfato. O pool é principalmente limitado ao musculo esquelético, que representa 95% de toda a piscina de
creatina e 0s 5% restantes sdo 6rgdos, como rins e cérebro. Tanto a creatina quanto o fosfato de creatina
ciclam espontaneamente em creatinina em um processo constante, irreversivel e ndo enzimatico com cerca
de 1,1% da creatina do corpo e 2,6% do fosfato de creatina do corpo ciclando em creatinina. Esses estoques
de creatina ciclicos sdo reabastecidos diariamente a partir da creatina da dieta proveniente da carne ou da
sintese de novo usando um processo de duas etapas envolvendo o rim e o figado (Feigenbaum et al.,2017).

Por muito tempo, acreditou-se que 0 aumento da massa magra obtida com a suplementacdo com
creatina se devia a retencdo de agua causada pela creatina, mas alguns estudos mostraram que a proteina
contratil é afetada por mudancas no contetdo de agua intracelular. Uma explicagdo para 0 aumento da
massa muscular é a diminuicdo da degradacdo que causa um aumento da sintese de proteinas. O edema
celular causado pela retengdo de &gua reduz a taxa de degradacéo de proteinas ao reduzir a liberagdo de
aminoacidos de cadeia ramificada (leucina, valina, isoleucina) e retorna ao normal quando as células
voltarem ao normal, indicando que a creatina diminui a protedlise muscular (Confortin et al., 2016).

Embora existam varios relatos sobre os efeitos nocivos da suplementacdo de creatina, incluindo
caibras, disfungdes renais e hepaticas, hipertermia e desidratagdo, ndo existem evidéncias cientificas que

comprovem essas informacdes, talvez o Unico efeito adverso que a creatina causa seja a retencdo hidrica,



que possui algumas repercussdes negativas sobre o desempenho fisico, isso também vai depender da
modalidade esportiva que a pessoa pratica. Nao ha nenhuma evidéncia especifica na literatura de que a
creatina possa ter quaisquer sinais de riscos a salde ou efeitos colaterais 6bvios para homens saudaveis
(Stabile et al., 2017). O presente trabalho, teve como principal objetivo, analisar por meio de uma reviséo
da literatura os efeitos do uso cronico da creatina sobre a funcgéo renal.

2. Metodologia

Trata-se de uma revisdo argumentativa da literatura, de base técnica quantitativa descritivo-
exploratéria (conforme caracterizado por Pereira et al., 2018). As amostras pesquisadas foram advindas de
periddicos, nacionais e internacionais, publicados entre os anos de 2011 e 2021. Os periodicos foram
adquiridos dos bancos de dados eletrbnicos Scielo e PubMed. As palavras-chave utilizadas foram
“creatinina” AND/OR “uso cronico” AND/OR “funcdo renal”. A pesquisa se utilizou da analise de
conteido como técnica de instrumento de coleta de dados, seguida de uma pré-selecdo de periddicos,
nacionais e internacionais, sendo utilizados os seguintes critérios de inclusdo aos mesmos: (1) conteidos
publicados entre os anos de 2011 e 2021, (2) bases textuais que detenham de entendimentos relacionados
a, uso crénico da creatina e funcdo renal, e (3) periddicos que seguiram indexados no banco de dados
selecionado ou estivessem junto a esse disponiveis a pesquisa. Foram incluidos na pesquisa artigos com
publicacdes a partir de 2011, a fim de ter informacGes mais atuais sobre o tema e trazer clareza sobre o
tema proposto. Os critérios de exclusdo foram: artigos data anterior a 2011 e que ndo trouxessem lucidez
para o tema explorado. Apenas artigos publicados nos idiomas portugués ou inglés foram considerados.
Artigos com testes in vitro ou animal foram descartados. Os artigos pré-selecionados, apds empregados 0s
critérios para coleta de dados (conforme organizado por Minella & Linartevichi, 2021), passaram por uma
nova selecdo, com base na leitura de seus resumos, sumarios e prefacios, mantendo como fontes, somente,

0s que se mostraram mais fielmente adequados ao desenvolvimento pretendido.

3. Resultados e discusséo

A creatina foi descoberta pelo francés Michel Chevreu em 1835, quando ele relatou que um novo
ingrediente organico foi extraido da carne. Justus Liebig em 1847, confirmou a existéncia da creatina como
um componente regular da carne. O pesquisador destacou ainda que raposas selvagens que sobreviveram a
caca tém 10 vezes mais creatina em sua carne do que raposas presas, sugerindo que o trabalho muscular
pode levar ao acimulo dessa substancia (Faria, 2018).

A funcéo bésica da creatina no corpo humano esta diretamente ligada ao metabolismo energético,
portanto, reservas corporais insuficientes podem limitar a funcdo fisica, especialmente em atletas com
formas explosivas de esportes, como levantamento de peso olimpico, futebol e basquete, ou aumentar a
massa muscular como a musculacdo (Bouzas et al., 2015). Atualmente, a creatina existe na forma de
monohidrato, micronizado, basico, etilico, fosfato e éster, e pode existir na forma de pos, géis, liquidos,
barras. O fosfato de creatina € menos utilizado devido ao seu custo de producdo ser mais elevado, mas ela
tem o mesmo efeito sensibilizante na massa muscular (Oliveira et al, 2017).



A creatina pode ser encontrada em alimentos especialmente carnes e peixes. No entanto, €é
impraticavel obter altas doses de creatina desses alimentos, cada 250 gramas de carne crua contém apenas
1 grama de creatina, entdo a procura por esse suplemento € alta (Teixeira et al., 2020).

A figura 1 mostra os inimeros os fatores que a creatina influencia para a formagdo de massa
muscular. A creatina funcionara de varias maneiras durante o processo de hipertrofia, comecando com a
inibicdo da miostatina, um fator que regula o crescimento muscular, que promove o ambiente de reforco
muscular. A inibicdo da miostatina ira ativar as células satélites, o que promovera o aumento de miontcleos,
aumentando a transcricdo. A creatina ativara o fator regulatério miogénico (FRM) que estimulara as células
satélites. Ela sera também responsavel conforme podemos observar na figura 1 pelo aumento de fator de
crescimento semelhante a insulina IGF-1 que estimulara a producdo de FRM, também ativa o gene AKT
que ativa o gene (alvo de rapamicina em mamiferos mTOR que é responsavel pelo aumento da transducao
proteica. Além disso o gene AKT, age inibindo o0 FOXO3 que é responsavel pela protedlise muscular.
Finalmente, o efeito mais conhecido da creatina que é o aumento de fosfocreatina PCR e glicogénio no
musculo que permite a pessoa uma maior capacidade e forca durante o exercicio, que leva a hipertrofia
(Chilibeck et al., 2017).

Figura 1 - Influéncia da creatina na hipertrofia muscular e mediadores moleculares envolvidos.
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Abreviacles: IGF-1(fator de crescimento semelhante a insulina); FRM (fator regulador miogénico); mTOR (alvo de
rapamicina em mamiferos); PCr (fosfocreatina); RO (reativas ao O2); CS (células satélites); AKT (gene); FOX O3(gene
responsavel por protedlise muscular). Adaptado de Chilibeck et al. (2017).

Estudos tém mostrado que os suplemento de creatina deve ser usado em combinagdo com
carboidratos simples, porque essa combinacdo vai aumentar o transporte da creatina para os musculos. Esse
processo é mediado pela insulina, que estimula a enzima ATPase na bomba Na + / K +, que por sua vez
promove o transporte simultdneo de Na + / creatina (cada creatina possui duas moléculas de sédio) para
manutenc¢do ou recuperacdo gradiente normal de Na+ e potencial de membrana (Prestes et al., 2016).

Além disso, a suplementacdo da creatina ajuda a manter altos niveis de ATP durante a atividade
fisica. Alguns autores acreditam que a suplementagdo da creatina pelos praticantes ndo tem efeito porque

suas reservas estdo cheias antes do uso, pois a absor¢do da creatina pelas fibras musculares é limitada, entdo



o efeito ergogénico € ocorrido pelo aumento da concentragdo da creatina, quando seus estoques estao
reduzidos (Santos et al., 2021b).

No inicio do século 20, varios estudos mostraram que nem toda a creatina que é ingerida é
excretada na urina, levando a descoberta de que parte dela é armazenada pelo corpo. A partir disso, surgiram
novas descobertas, como a influéncia da ingestdo da Creatina sobre a composi¢do muscular, conteddo total
no organismo humano e existéncia de outras formas deste composto, como, por exemplo, a fosfocreatina
(PCr). Mais recentemente, estudos investigam sobre o seu potencial uso como recurso ergogénico (Assis et
al., 2021; Bouzas et al., 2015).

Apesar de algumas alegag@es ndo comprovadas, as fungdes do figado (enzimas, ureia) e rins
(filtracdo de ureia glomerular e taxa de excrecdo de albumina) néo tiveram nenhuma alteragéo significativa
em pessoas saudaveis que suplementavam com creatina, mesmo durante varios meses e até anos, em
populacGes jovens e idosas. Os efeitos potenciais (produgdo de aminas heterociclicas) de mutagenicidade e
carcinogenicidade que foram induzidas pela suplementacéo de creatina foram reivindicados pela Agéncia
Sanitaria Francesa (AFSSA), o que pode colocar os consumidores em risco. Mesmo que haja um ligeiro
aumento (dentro da faixa normal) da excrecdo pela urina de metilamina e formaldeido ap6s uma carga
pesada de creatina (20 g/ dia), isso ndo afeta a funcdo renal. A busca pela excre¢ao de aminas heterociclicas
ainda é uma tarefa no futuro, a fim de excluir claramente as reivindicagdes ndo comprovadas de certas
instituicBes nacionais. Aconselhamos que a suplementacdo de creatina em altas doses (> 3-5 g / dia) ndo
deve ser usada por individuos com doenca renal preexistente ou aqueles com risco potencial de disfungédo
renal (diabetes, hipertenséo, taxa de filtragdo glomerular reduzida (Kim et al., 2011).

A falta de provas bioguimicas sobre uma eventual perda da fungdo renal em estudos controlados
em humanos depende, pelo menos em parte, das dificuldades relacionadas @ medi¢do da taxa de filtragdo
glomerular (TFG). Como a creatina é transformada em creatinina, a suplementacdo da creatina pode
interferir na determinacéo do valor da creatinina e, consequentemente, superestimar o valor do clearance
de creatinina, uma estimativa classica da TFG. Para evitar o viés da interferéncia analitica pela creatinina
secretada tubular, métodos padrdo-ouro, como a depuragdo de inulina, devem ser usados. Com tudo, estudos
em humanos sdo dificeis de realizar porque a inulina precisa ser injetada e o procedimento é demorado
(Ferreira et al., 2015).

A creatina monohidratada ¢ um dos poucos suplementos nutricionais para 0s quais as pesquisas
tém demonstrado varios beneficios ergogénicos. Além disso, varios beneficios potenciais para a satde
foram relatados com a suplementacdo da creatina. As opinides publicas e as politicas relacionadas a
suplementacdo da creatina devem ser baseadas na avaliacdo cautelosa das evidéncias cientificas dos ensaios
clinicos bem controlados; ndo relatos anedéticos infundados, desinformacgdo publicada na Internet e / ou
pesquisas mal elaboradas que apenas divulgam mitos sobre a suplementacdo de creatina. Dados todas as
vantagens bem conhecidas e perfis de seguranca favoraveis de suplemento de creatina relatados na literatura
cientifica e médica, é a visdo do ISSN que legislaturas governamentais e organizagdes esportivas que
restringem e / ou desencorajam o uso de creatina podem estar colocando os atletas em maior risco -
particularmente em esportes de contato que apresentam risco de traumatismo craniano e / ou leséo

neurolégica, abrindo-se assim para responsabilidade. 1sso inclui adolescentes e criangas atletas envolvidos



em eventos esportivos que os colocam em risco de lesdo na cabeca e / ou medula espinhal (Kreider et al.,
2017).

O contetido de reservatdrio de creatina de um adulto de 70 kg é de aproximadamente 120-140g. A
producdo diaria de figado € de cerca de 2g a ingestdo diaria com uma dieta normal de carne é de 1 g. 95%
sdo encontrados nos musculos e o restante nos rins, figado, cérebro e testiculos. O CR armazenado no
musculo é de 40% como CR e 60% como fosfocreatina. Diariamente entre 1 e 3% do conteldo total de
creatina (ambas as formas) é transformado espontaneamente (sem participacdo enzimatica) de forma
constante e irreversivel em creatinina (CRN), conforme figura 2 que passa para o sangue, € filtrado pelos
glomérulos e excretado na urina. Uma proporcao variavel de CRN ¢é secretada pelo tdbulo proximal por
meio da secrecéo de &nions orgénicos (Bouzas et al., 2015).

Uma vez que doses supra fisiologicas de suplementacdo de creatina poderiam facilitar a
demonstragdo de seu potencial para efeitos colaterais em nivel de tecido, neste estudo usamos analises
histopatolégicas e enzimaticas para esclarecer o possivel efeito protetor do exercicio durante a
suplementagdo de altas doses de Cr. Em geral, a doenga renal é caracterizada por qualquer grau de dano
morfoldgico e também por qualquer anomalia bioquimica, embora possa haver uma doencga renal séria sem
sinais clinicos ou mudancas laboratoriais que indicam insuficiéncia renal. Portanto, os niveis plasméticos
de ureia e creatinina sdo marcadores classicos da funcdo renal, pois representam um marcador simples de
filtracdo glomerular (Teixeira et al., 2020).

O uso de suplementos nutricionais de creatina pode elevar temporariamente os niveis de creatinina
sérica e simular a existéncia de uma nefropatia. Quando o uso de creatina esta associado a uma dieta rica
em proteinas, a elevacéo resultante do nitrogénio da ureia pode aumentar essa suspeita. Dada a pratica atual
dos laboratdrios clinicos de relatar a taxa de filtracdo glomerular estimada, usando férmulas que incluem
creatinina, uma elevacg&o da creatinina por essa causa pode levar a um sobre um diagnostico de uma possivel
insuficiéncia renal crdnica, com consequéncias importantes para pacientes e pacientes (Santos et al.,
2021a).

Apos a ciclizaco, a creatinina deixa o tecido muscular para se difundir na corrente sanguinea e,
finalmente, é filtrada através do glomérulo do rim para excrecdo. O processo de ciclizagdo ndo enzimética
da creatina em creatinina é razoavelmente constante, de modo que a creatinina pode ser usada como um
indicador da massa muscular existente. Por exemplo, um homem de 70kg com ~ 120 g de creatina corporal
total produz cerca de 2g / dia de creatinina a partir dessas reservas (Carvalho et al., 2011).

Figura 2 - Converséo reversivel de creatina em fosfocreatina pelo fosfato inorganico.
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A conversao reversivel de creatina em fosfocreatina pelo fosfato inorganico por agéo da enzima creatinase.
A reacdo reversa produz ATP do ADP e creatinina como um produto residual, que é excretado na urina.
Adaptado de Bouzas et al., 2015.

A creatina é frequentemente utilizada por pessoas que tem a pratica de exercicios fisicos
regularmente, fisiculturistas e por atletas profissionais como uma substancia ergogénica. Seu uso se
popularizou nas Olimpiadas de Barcelona em 1992 e é aceito como produto legal pela agéncia mundial
antidoping. A suplementacdo da creatina tem mostrado varios beneficios como o aumento da massa
muscular e seu conteldo nos musculos, no desenvolvimento de maior poténcia e aumento de forcas durante
0 exercicio e menos fadiga durante os treinos. Os atletas que mais se beneficiam sdo aqueles que tem a
pratica exercicios de alta performance e curta duragdo (por exemplo, corrida, salto). Desde que seu uso se
tornou massivo entre os atletas (mais de 400 milhdes de dolares em suplementos de RC sdo vendidos
anualmente), foi sugerido que sua suplementacdo poderia ter efeitos deletérios sobre a fungdo renal
(Carvalho et al.,2011).

Um protocolo de 20g / 7 dias pode simular doenca renal porque aumentara os niveis de creatinina
sérica e portanto, mudara sua TFG (Taxa de Filtracdo Glomerular), que depende do valor da creatina sérica
a ser calculada, resultando em danos aos rins. 1sso porque, por ndo ser considerado um medicamento, o
paciente ndo informard ao médico seu uso durante o exame. Nesta area, existem poucos estudos em
pacientes que ja apresentam doenga renal, por isso € recomendado ndo usar este suplemento. Ja que 0
armazenamento da creatina ocorre basicamente no inicio da suplementacdo, o excesso de creatina sera
excretado na urina nos dias seguintes, portanto, uma das possiveis reagdes adversas mais discutidas na
comunidade cientifica € a suspeita de suplementacdo da creatina pode causar um estresse renal, no entanto,

diversos estudos indicam que o uso agudo ou crénico em até 10 semanas deste composto até 30 gramas por



dia ndo altera a funcdo renal em pessoas saudaveis. Além disso, a suplementagdo diaria de baixas doses
(1,5 gramas) por até 5 anos ndo tem efeito sobre a funcéo renal. Portanto, até 0 momento, ndo existem
evidéncias cientificas de que a suplementacdo da creatina prejudique a sadde de individuos saudaveis
(Bouzas et al., 2015).

Em um estudo foi investigado os possiveis maleficios da suplementacéo da creatina em mulheres
e homens, onde se utilizou de 26 parametros clinicos. O estudo composto por 48 pessoas fisicamente ativos,
em 7 grupos, com o objetivo de avaliar os protocolos de "saturacdo” de creatina (20g/ao dia durante 5 dias)
e "manutencdo” (3g ao dia ao durante 8 semanas). As pessoas que foram submetidas ao protocolo de
"saturacao" foram avaliados ap6s 1 dia e 6 semanas ap6s o termino da suplementacdo. Ja as pessoas que
foram submetidas ao protocolo de "manutencdo™ foram divididos em grupos que realizavam ou ndo
treinamento de forca.

Os pesquisadores acreditam que a suplementacdo com creatina ndo apresenta nenhum risco. No
entanto, concentracdes elevadas de creatinina e uréia foram registradas no grupo de suplementacdo de
creatina por 5 dias e 8 semanas, respectivamente. Essas alteraces foram interpretadas como de "baixa
relevancia clinica", citando primeiro as limitagdes da creatinina como marcador da taxa de filtragdo
glomerular. Curiosamente, 0s pesquisadores sé usaram os niveis plasmaticos de creatinina, potassio, sédio
e ureia para avaliar a funcdo renal. Embora esses métodos (a propria equipe de pesquisa) sejam geralmente
reconhecidos como imprecisos, eles concluiram que a suplementagdo de creatina ndo afeta a fungéo renal,
ndo causa qualquer risco 6bvio na funcao renal (de Oliveira et al., 2020).

Em um relato de um caso clinico, em que um paciente procura um hospital relatando de um edema
na perna, ele tinha uma creatinina sérica de 2,2 mg / dl e um eVFG de 33 ml / min. Uma semana depois,
sua creatinina sérica era de 2,56 mg / dl e eVFG de 28 ml / min. A avaliacdo por especialista ndo revelou
outras alteragdes renais. O paciente relatou treinar 5 vezes por semana e ingerir 8 comprimidos diarios de
CR-EE (32 g) por 4 meses. Ele foi instruido a descontinuar os suplementos de CR-EE e 2 semanas depois
seu CRN era 1,17 mg / dl e eVFG era 70 ml / min. Concluiu-se que a ingestdo de CR-EE foi responsavel
pelo aumento do CRN e pelo diagndstico equivocado de insuficiéncia renal aguda (Williamson & New,
2014).

Willis et al., (2011) relatam o caso de um homem que consultou por causa de um quadro viral
prolongado e diagnosticou infeccdo por HIV. Sua funcdo renal estava normal. Um més ap6s o inicio da
terapia antirretroviral, seu CRN era de 1,88 mg / dl e eVFG (valor de filtracdo glomerular) era de 41 ml /
min. Suspeitou-se de a nefropatia estava relacionada ao HIV ou efeito colateral do medicamento. A
avaliagdo renal estava normal. O paciente relatou que frequentava uma academia e consumia 24-30 g de
suplemento proteico e 5-10 g de creatina monohidratada. Ele foi orientado a descontinuar os suplementos
e 0 CRN diminuiu para 1,33 mg/ dl e 0 eVFG aumentou para 61 ml / min. Concluiu-se que 0s suplementos
foram os responsaveis pela alteracéo.

Em um caso de um jovem de 18 anos, saudavel, que iniciou um quadro de vomitos, nauseas e dor
epigastrica apos a ingestdo de 20 g de Creatina durante 5 seguidos de 1 g por dia durante 6 semanas. Sua
pressdo arterial era 150/90 mmHg e sua creatinina sérica era de 2,28 mg / dL, que subiu para 4,55 mg / dL
durante a internacdo. A bidpsia renal revelou necrose tubular aguda. Ap6s suspensdo do suplemento por 25

dias, a pressao arterial voltou ao normal e os indicadores de funcdo renal voltaram aos valores anteriores



ao suplemento. Este é o Gnico caso de lesdo renal aguda conhecida na literatura que ocorreu quando uma
dose convencional de creatina foi suplementada em um paciente sem qualquer patologia prévia (Santos et
al., 2021a).

Com o objetivo de avaliar os efeitos da suplementagdo nas funcdes, 35 homens saudaveis, foram
divididos em trés grupos (denominados de placebo, CRE1 e CRE2), durante um periodo de 8 semanas de
treinamento especifico de musculacdo. Os grupos placebo e CRE1 fizeram o consumo de 0,03g/Kg de seus
suplementos (maltodextrina e creatina, respectivamente), enquanto o grupo CRE2 fez o consumo de 5g/Kg.
O grupo de controle (PLA) teve diminuicdo de 4,7% da atividade renal, ja nos grupos CRE1 e CRE2 foi
observado aumento na atividade renal, porém, esses valores estiveram dentro dos limites de normalidades
considerados de relevancia clinica. Este estudo demonstrou que a suplementacédo da creatina em associagao
ao treinamento ndo altera a funcéo renal, sendo assim totalmente segura para a sua suplementacdo (Carvalho
etal., 2011).

Dezoito homens realizando treinamento de resisténcia trés vezes por semana foram suplementados
com creatina monohidratada 0,3 g / kg por dia por 7 dias e comparados com controles pareados
suplementados com dextrosol. Amostras de urina e sangue foram coletadas antes e 30 dias ap6s a
suplementacdo para avaliar 41 pardmetros bioquimicos e da sua fungdo renal. A suplementacdo da creatina
monohidratada ndo causou eventos adversos e, como esperado, promoveu aumento do desempenho e do
peso corporal. N&o foram encontradas nenhuma modificacdo dos pardmetros de glébulos vermelhos, perfil
de glébulos brancos, perfil de lipidios do sangue, marcadores metabdlicos e urinarios, fungdo hepética e
renal foram observados no grupo suplementado (Almeida et al.,2020)

Um dos efeitos esperados dos suplementos orais de creatina é o crescimento da massa muscular.
O peso corporal aumentou de 1,0% a 2,3%, o que é atribuido a massa corporal magra e, mais
especificamente, @ massa muscular esquelética. Embora seja improvavel que a retencdo de dgua possa
explicar completamente essas mudancas, nunca foi observado uma elevagéo na sintese de proteina muscular
apos suplementar com creatina. Evidéncias indiretas baseadas em analises de mRNA sugerem que a
transcricdo de certos genes é aumentada. Embora o efeito da creatina na sintese de proteina muscular parega
irrefutvel de acordo com a publicidade, essa alegacdo permanece em debate na literatura cientifica. Os rins
parecem manter sua funcionalidade em individuos saudaveis que suplementam com creatina, mesmo ao
longo periodo (Antonio et al., 2021).

Nao existem evidéncias na literatura que sustentem que a creatina pode representar um risco para
a saude de homens saudaveis, mas ha muitos casos na literatura que mostram que a creatina possa prejudicar
a funcdo renal com o uso indiscriminado, para nao trazer riscos a salde, recomenda-se que individuos
saudaveis que fazem uso regular desse suplemento ndo ultrapassem 5¢g ao dia, pois ndo existem evidéncias
cientificas suficientes para garantir a ingestdo segura acima dessa dose por muito tempo. E comum observar
varios especialistas em salde condenarem o consumo de creatina, especialmente com a afirmacéo de que
esse suplemento é prejudicial a fungdo renal. A deducdo é simples e até mesmo ldgica: a creatina ¢
convertida espontaneamente a creatinina, a qual € excretada pelos rins. O excesso de creatina obtida pela
suplementacdo geraria uma sobrecarga renal ao ser excretada, assim aumentando a creatinina, exame

utilizado como marcador renal (Veira Junio et al., 2021; Falcdo, 2016).



As alterages na funcdo renal continuam sendo a principal preocupagdo entre os médicos. Ha
varias evidéncias conflitantes sobre se 0 consumo de creatina em usuarios saudaveis tem efeito sobre os
niveis de creatinina sérica ou urinaria. Varias evidéncias sugerem que o efeito € minimo em individuos
saudaveis, com aumento reversivel de aproximadamente 30% da creatinina sérica e concomitante aumento
da creatinina urinaria, ndo tem evidencias que altera a taxa de filtracdo glomerular (Amaral & Nascimento,
2020).

4. Concluséao

Diversos estudos, a maioria realizado em homenss realizando treinamento resistido trés vezes por
semana foram suplementados com monohidrato de creatina em diferentes concentrac@es, por 7 dias e
comparados com controles pareados suplementados com dextrosol. Varios testes foram realizados, em
alguns deles, amostras de sangue e urina foram coletadas antes e 30 dias apds a suplementacdo no qual
inimeros pardmetros bioquimicos e funcdo renal foram avaliados. A suplementacdo de creatina
monohidratada ndo causou eventos adversos e, como esperado, promoveu aumento do desempenho e do
peso corporal. Conclusdes: o presente estudo ndo encontrou na literatura, evidéncias que sustentem que a
creatina pode representar um risco para a salde de homens saudaveis. No entanto, casos na literatura
sugerem que a creatina pode prejudicar a fungdo renal com o uso indiscriminado, para ndo trazer riscos a
salde, recomenda-se que individuos saudaveis que fazem uso regular desse suplemento ndo ultrapassem
5¢ / dia.

O farmacéutico tem como papel orientar esses pacientes ao uso correto da creatina, que se usado
da maneira correta possui varios beneficios como citado acima. Pode também orientar a fazer a
monitorizacdo de exames laboratoriais para controle, orientar também ao possivel efeito sobre a creatinina,
gue como citado a cima pode vir alterada causando um falso diagnostico de funcdo renal, ao qual se
acontecer, fazer as orientagdes corretas. Com base nessa revisdo de literatura, sugere-se que, 0 uso de
suplementos da creatina em individuos saudaveis por longos periodo de tempo é seguro para a satde e ndo
ha evidéncias clinicas de que cause danos renais cronicos.

Novos estudos, sejam eles clinicos, ou revisdes sistematicas devem ser realizados para que outras
populagbes sejam avaliadas e novos pardmetros sejam estudados, uma vez que, o uso indiscriminado da
creatina é um fato e estudos que busquem tracar limites seguros para utilizacdo da mesma devem ser

estimulados.
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