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RESUMO: A creatina foi descoberta ha mais de um século, porém seu uso tornou-se importante
no cenario esportivo a partir dos anos 70. Desde entao, o aprofundamento dos conhecimentos
e dos protocolos de utilizacao fez desta substéncia o recurso ergogénico licito mais estudado e
utilizado por atletas atualmente. Os beneficios da suplementagéo em atletas serviram de modelo
para estudo da utilizagdo como adjuvante terapéutico em individuos doentes, que apresentam
alguma deficiéncia de sintese e ressintese de ATP, doengas neuroldgicas e musculares, ou
que cursam com atrofia ou prejuizo do metabolismo muscular.

DESCRITORES: Creatina. Trifosfato de adenosina. Suplementagéo alimentar.

INTRODUCAO

creatina tem sido um suplemento nutri-

A cional amplamente utilizado nos ultimos

anos, sobretudo por atletas, devido aos

seus possiveis efeitos ergogénicos sobre a massa
muscular e o desempenho fisico.

De fato, existe grande corpo de evidéncias na

literatura indicando que a suplementacéo de creatina

pode potencializar alteragdes na composi¢ao corpo-

ral, principalmente no tecido muscular, bem como na
realizacdo de esforcos fisicos predominantemente
anaerobios.

Mais recentemente, a creatina passou a ser
estudada em individuos portadores de doencas
cronicas nao transmissiveis, e os resultados tém
indicado um possivel efeito terapéutico com a
suplementacao dessa substancia, o que sugeriria
sua utilizacdo no tratamento dos pacientes. Em
contrapartida, a literatura também tem trazido
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informacdes sobre os possiveis efeitos colaterais da
suplementacao de creatina, o que, por sua vez, pode
ser considerado um risco para a saude.

Nesse sentido, o objetivo deste estudo é revisar
a literatura referente aos efeitos da suplementagao
de creatina, descrevendo temas atuais referentes
a utilizacdo dessa substéncia. Assim, serao
apresentados: um breve relato histérico da utilizacao
da creatina; as caracteristicas de sintese, absorcao
e transporte; os efeitos ergogénicos; seus possiveis
efeitos terapéuticos; e, finalmente, seus possiveis
efeitos colaterais.

Histdrico

A creatina (acido acético a-metil guanidina),
uma substancia organica encontrada na carne ver-
melha foi descoberta pelo cientista francés Michel
Eugene Chevreul em 1832 (Figura 1)3%%%. Passados
quinze anos (1847), Justus Von Liebg, observou que
animais selvagens (raposas) apresentavam aproxi-
madamente dez vezes mais conteldo de creatina
em sua musculatura quando comparadas a animais
domesticados, suspeitando que de alguma forma esta
substancia exercesse influéncia na atividade mus-
cular, visto que animais selvagens possuiam maior
capacidade e velocidade de locomog¢ao®®#,
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FIGURA 1. Acido acético a-metil guanidina

Em 1880, o atual metabdlito conhecido da
degradacgéo da creatina, a creatinina, foi isolada em
amostras de urina®. A participagao da creatina como
componente do metabolismo energético muscular foi
confirmada em 1927, e, mais especificamente, que a
CK (creatina quinase) era enzima chave no processo
de fosforilagao da creatina em 1934'°.

Os primeiros estudos realizados com bidpsia
por agulha foram realizados em 1968, detectando que
a creatina também estava presente na musculatura
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esquelética de humanos?. Nos anos subsequentes
(1970-80), a utilizacdo da creatina como potencial
artificio de melhoria do desempenho de atletas co-
mecgou a ser aventada e testada®®.

Os primeiros relatos de que medalhistas
olimpicos estariam utilizando creatina vieram das
Olimpiadas de 1992, e, nos Jogos Olimpicos se-
guintes, a utilizagdo da substéncia era estimada em
mais de 80% dos atletas®>®. Atualmente a creatina
monohidratada pode ser colocada entre os melhores
recursos ergogénicos licitos, utilizado por atletas de
alto rendimento®.

Fonte, sintese, armazenamento e metabo-
lismo

A creatina é uma amina nitrogenada, que
pode ser encontrada naturalmente em maiores con-
centracdes nas carnes (vaca e porco) € nos peixes
(atum, arenque, e salmao)* (Tabela 1). Em dietas
balanceadas utilizadas por individuos fisicamente
ativos (1-2g de proteina por kilo de peso corporal),
podem ser conseguidos aproximadamente 50% das
necessidades de creatina, de forma que o restante
é endogenamente sintetizado pelos rins, figado e
pancreas, através dos aminoacidos glicina, arginina
e metionina®. Mais de 90% da creatina em huma-
nos é encontrada na musculatura esquelética, e
sua principal funcao fisioldgica é fornecer energia
rapida para esforcos curtos e intensos, através da
formacgéo da fosfocretina e da ressintese do ATP®,
O restante se distribui na musculatura lisa (coracao),
nas células sanguineas (série branca e vermelha),
nos testiculos (espermatozdides), no cérebro e na
retina® (Figura 2).

TABELA 1. Quantidade de Creatina em alimentos sele-
cionados

Alimento Quantidade de Creatina (g/kg)
Bacalhau 3,0

Atum 4,0

Salmao 4,5

Arenque 6,5-10,0

Carne de vaca 4,5

Carne de porco 5,0

Leite de vaca 0,1

Adaptado de Balsom et al.*

Para um homem de 70 quilos, a concentragao
maxima encontrada na musculatura esquelética fica
em torno de 160 Mmol/kg (aproximadamente 120g).
Todavia, os niveis de creatina sao influenciados por
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diversos fatores, dentre os quais estao idade, nivel de
condicionamento fisico, tipo de fibra muscular predo-
minante, concentracdo sérica de horménios (insulina,
IGF-1, catecolaminas, e horménio tiredideo — T3) e
doengas associadas?®°72,

Arginina — Glicina — Metionina

Figado — Pancreas - Rins

95% - Musculo esquelético

5% - Cérebro/Coracéo/Série vermelhas e brancas do
sangue/Testiculos(espermatozoides)/Retina

FIGURA 2. Sintese e armazenamento da creatina

A creatina encontra-se na musculatura esque-
|ética principalmente (65%) sob a forma de creatina
fosfato (CP), e o restante (35%), na forma de creatina
livre. Juntas, essas duas reservas constituem a fonte
de geracao de energia do Sistema P-Cr (creatina-
fosfato)*? (Figura 3). Este sistema pode gerar grandes
quantidades de energia em um curto espaco de tempo
(alta poténcia), porém, a duragéo desta energia gerada
€ muito curta® (Figura 4). O catabolismo de PCR é ca-
paz de gerar de modo instantdneo aproximadamente 9
mmol de ATP por quilo de peso corporal por segundo,
superando em mais de mil vezes a capacidade de
geracdo de energia fornecida pelas vias aerdbias no
mesmo periodo de tempo®2.

Cr+ATP

Forma livre

Forma fosfatada
PCr + ADP

FIGURA 3. Creatina Livre e Creatina Fosfato (ATP: ade-
nosina trifosfato; ADP: adenosina difosfato)
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FIGURA 4. Sistema PCR (fosfocreatina) de geracéao de
energia para o metabolismo

Efeitos ergogénicos

Segundo Williams et al.®®, os principais
efeitos ergogénicos relacionados a suplementagao
oral de creatina monohidratada, e o conseqliente
aumento das concentragdes intramusculares da
substancia sao: 1) Aumento da disponibilidade de
CP (creatina fosfato) aumentando a quantidade
potencial de energia disponivel; 2) Aumento da
taxa de ressintese de ATP, prolongando o tempo de
geracao de energia rapida; 3) Redugéo da acidez
muscular, e consequente retardo do aparecimento
da fadiga; 4) Aumento da massa e forca muscular,
proporcionando aumento no nivel de treinamento
atingido.

Estudos de revisao648+ ¢ meta-analise®?!
confirmam a melhora do desempenho esportivo, da
composicao corporal (aumento de massa muscular),
da forca, poténcia e resisténcia, além de permitir
melhor desempenho em sessdes de treinamentos
maximos (exaustivos e repetitivos).

Segundo Kreider et al.*2, que revisaram mais
de 300 estudos sobre o tema, afirmam que em
70% deles os efeitos foram positivos e promoveram
melhora do desempenho esportivo. Os resultados
indicaram aumentos médios variando entre 5-15% na
capacidade de poténcia maxima, forca e velocidade;
1-5% no trabalho realizado em contragées maximas;
5-15% no desempenho de sprints repetitivos; e
aumento de 1-2 kg de massa magra. Muito embora
as alteracdes possam parecer pequenas, os autores
ressaltam que os individuos estudados eram atletas,
em que pequenas alteragdes nos componentes da
aptidao fisica podem ser altamente significantes nos
resultados esportivos*,
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Williams et al.8® sugerem haver uma possivel
melhora do desempenho também em atividades
prolongadas, devido a melhora do metabolismo
oxidativo (aumento da atividade da enzima citrato
sintase e aumento da taxa de ressintese aerdbia
de ATP). No entanto, estudos mais recentes tém
refutado essa hipotese®8'. Além disso, esses
estudos também tém sugerido que o aumento de
massa magra, grande parte em virtude do aumento
da hidratac&o muscular, poderia ter efeito prejudicial
nas atividades esportivas em que nao é desejavel
este aumento (ex. provas de longa duragéo).

A Sociedade Internacional de Nutricao
Esportiva (International Society of Sports Nutrition),
publicou recentemente um posicionamento sobre a
suplementacdo de creatina, e, neste documento,
os autores afirmam que a substancia é atualmente
0 suplemento mais estudado e clinicamente mais
significativo para aumentar o volume muscular e
a capacidade de exercicio em esforcos de altas
intensidades em atletas®.

Protocolo de utilizacao

O protocolo de suplementacao sugerido como
mais adequado, utiliza uma fase de saturacao (0,3g/
kg/dia, por 3 a 5 dias, divididos em 4-5 doses por
dia, adicionados de carboidratos), e uma fase de
manutencao (3-5g/dia, podendo ser feita em uma
unica dose)®. Alguns autores®*®® afirmam que nao
é necessario fazer interrupcdes ou pausas durante
a utilizacado continuada, pois apesar da sintese
endogena ficar inibida com uso cronico, esta funcao
se restabelece, normalmente, em 4 semanas.

Efeitos terapéuticos

A creatina participa ativamente do meta-
bolismo cerebral, sendo essencial para este'. O
armazenamento cerebral da substancia esté nos locais
de alta necessidade energética, fornecendo energia
através da ressintese de ATP para os neurdnios'.
Sindromes ao nascimento que cursam com deficiéncia
de creatina acabam por prejudicar o desenvolvimento
do sistema nervoso e consequentemente o
desempenho intelectual®>®"'. Nestes casos, tem-se
utilizado a suplementacao de creatina, com melhoras
deste desempenho, além de também ser a creatina
responsavel pela promocao de diferenciacao celular
de precursores de neurdnios (fato que possivelmente
contribui para regeneracdo neuronal em casos de
lesao celular)37%9707 A deficiéncia de ingesta protéica
na infancia prejudica o desenvolvimento e capacidade
intelectual'”'. Populacbes que tém baixa ingesta
protéica (por exemplo, os idosos), que nao obtém
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da dieta niveis adequados de creatina podem se
beneficiar dessa suplementacao, obtendo melhoras
do desempenho intelectual*6-5°,

Estudos tém avaliado o potencial da creatina
como adjuvante no tratamento® ou na prevencao
de doencgas®, e sua melhor contribuicdo ocorre
quando atrofias musculares estdo associadas, ou
quando a sintese de creatina ou a ressintese de
ATP se apresentam de alguma forma prejudicadas.
A utilizagcdo da suplementacdo de creatina com
fungbes terapéuticas ja foi pesquisada em diversas
doencgas com alteragcdes neuroldgicas e musculares
(distrofias e alteragdes neuromusculares®®-4051.77,
Parkinson®2, doenca de Hungtinton®+“®, miopatias
inflamatdrias'®3®, doenca de Charcot Marie Tooth®,
esclerose lateral amiotrofica?t, isquemia cerebral e
trauma cranio encefalico®®’, esclerose multipla®,
Alzheimer’, miopatia induzida por corticoesterdides*,
distrofia de Duchenne’, citopatia mitocondrial™®),
em doengas que cursam com erros do metabolismo
(doenca de McArdle%® e Atrofia girata®”82), em
imobilizacdes® e pds-operatérios ortopédicoss454,
em doengas respiratorias® e cardiovasculares?26:28:34,
Os resultados destes estudos tém evidenciado
que a suplementacdo de creatina como adjuvante
terapéutico, além de segura (sem evidéncias de efeitos
colaterais), proporcionou melhorias do metabolismo
e da qualidade muscular, contribuindo para a
melhora da aptidao fisica associado a reducao da
Sarcopenia2,18,24,26-28,32-34,37-40,45,47,51 ,54,58,63,64,66-68,75-78,82,87_

Individuos idosos frequentemente apresentam
redugao da forga, da resisténcia e da massa muscular,
contribuindo para a menor aptidao fisica observada
nesta populagao®#4. Como adjuvante terapéutico
para reduzir estas adversidades decorrentes do
envelhecimento sedentario, o treinamento resistido
tem sido recomendado como intervencao segura e
eficaz''. A literatura apresenta estudos sobre o fato de
que os beneficios de aumento da forga, resisténcia,
massa muscular e aptidao fisica conseguidos com esta
modalidade??*?> podem ser potencializados quando a
suplementacao de creatina é associada' 4.

Chilibeck et al.'® observaram em idosos o
aumento significante da densidade mineral éssea, da
forca e da massa muscular, em apenas trés meses de
suplementacdo associada ao treinamento resistido,
quando comparado ao grupo placebo.

Brose et al.’® em estudo controlado, observaram
que, apos 14 semanas de associagéo de treinamento
resistido e suplementacdo de creatina em idosos,
houve um aumento significante na capacidade de
realizacgéo de tarefas funcionais (sentar e levantar da
cadeira, tempo de caminhada, e capacidade de subir
escadas), e também da forca e da massa muscular.

A associacao de treinamento e suplementacao,
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segundo Chrusch et al.’”, além de melhorar a forga e
composicao corporal, aumenta também a resisténcia
muscular.

Os efeitos da utilizagao de creatina e treinamento
resistido em idosos, quando associado também a
suplementacéo protéica, pode incrementar ainda mais
os ganhos na forga e massa muscular'®.

Efeitos colaterais e fung¢éo renal

A suplementacéo de creatina quando feita
segundo as recomendacoes citadas parece nao trazer
efeitos colaterais®.

Importantes entidades como a US Food
and Drog Administration (FDA), a Association of
Professional Team Physicians, a International
Society of Sports Nutrition e o American College of
Sports Medicine (ACSM) atestam a seguranga da
suplementacgao de creatina®’.

No entanto, sabe-se que altas doses (acima de
10g/dose) de creatina, tomadas de uma Unica vez,
podem provocar nauseas, vomitos, diarréia, cefaléia
e mal estar geral, sem evidéncias de efeitos colaterais
mais graves®.

Existem diversos relatos de caso na literatura
que apontam para potenciais efeitos nefrotoxicos
ou letais da creatina®#14356.57.61.80 No entanto, tais
publicacdes sédo estudos de caso retrospectivos, o
que per se nao permitiriam as tais generalizagbes
feitas pelos autores®'. Somado a isso, temos também
que estes estudos apresentam falhas metodoldgicas
na avaliacdo da funcao renal com marcadores
nao adequados para o propésito, além do pouco
detalhamento sobre as comorbidades e historico
clinico dos pacientes?®'. Tais estudos séo devidamente
considerados pelas entidades esportivas em seus
posicionamentos mais atuais, no entanto, sao
relevados segundo a sua importancia®7®.

Estudos realizados em individuos com
deficiéncia da sintese de creatina ndo apontaram
efeitos colaterais em periodos prolongados de
utilizagdo®”#. Ja estudos com outras populagdes
sugerem que a suplementacdo de creatina néao
prejudica a fungdo renal0%57374%0 hepgtica® e do

sistema cardiovascular*®, bem como inimeros
marcadores de saude'?6265,

Gualano et al.*® realizaram recentemente um
elegante estudo randomizado e controlado avaliando
a seguranca da suplementacéo de creatina sobre
a funcao renal. Segundo os autores, foi o primeiro
estudo que utilizou como marcador da funcao renal
a Cistatina C, tido como melhor marcador para este
propdsito, uma vez que nao sofre influéncia da quanti-
dade protéica dietética®. Outra vantagem da utilizagao
deste marcador (Cistatina C) € que a creatina sofre
conversao espontanea (~1,7% ao dia) para creatini-
na®®, aumentando estes valores em uma série de
estudos prévios, questionando a validade da utilizagdo
da creatinina como marcador de piora da func¢ao renal
observada nestes estudos.

E importante que a maioria dos estudos que
utilizaram a creatina em pacientes com doencas
crdnicas, analisaram os efeitos dessa substancia na
fungao renal por curtos periodos. Nesse sentido, ainda
nao existem evidéncias que permitam fundamentar a
seguranga da utilizagéo dessa substancia em perio-
dos prolongados.

CONCLUSOES

A grande maioria das evidéncias disponiveis
na literatura sugere que a suplementacéo de creatina
monohidratada, quando realizada dentro do protocolo
sugerido, parece ser excelente recurso ergogénico.
Com relacao aos efeitos terapéuticos da creatina,
os estudos sugerem que a suplementacado pode
ser considerada um potencial adjuvante terapéutico
para diversas doencas. Todavia, vale ressaltar, que
a utilizagao da creatina como ferramenta terapéutica
ainda deve ser vista com cautela, uma vez que ainda
ha poucos estudos, muitos deles com resultados
controversos, com limitagdes metodoldgicas impor-
tantes e que ainda nao investigaram o impacto da
suplementacéo dessa substancia por um longo peri-
odo. Além disso, ndo ha estudos avaliando os efeitos
da utilizagédo continuada de creatina em individuos
doentes, que atestem que os beneficios superem os
potenciais riscos.

Camara LC, Dias RMR. Creatine supplementation: ergogenic and therapeutic effects. Rev

Med (Sao Paulo). 2009 abr.-jun.;88(2):94-102.

ABSTRACT: Creatine was discovered more than one century ago, but its use became important
in sports scenario in the 70’s. Since then, the improvement in knowledge and utilization protocols
made this substance the licit ergogenic aid most studied and used by athletes nowadays. The
benefits of supplementation in athletes served as a model for studies in diseased individuals,
that present ATP synthesis or ressynthesis deficiency, neurological and muscular diseases,
or that suffer from muscular atrophy or impairment of muscular metabolism.

KEY WORDS: Creatine. Adenosine triphosphate. Supplementary feeding.
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