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Resumo: A creatina € um suplemento alimentar que pode influenciar no desempenho fisico nos
exercicios anaerobios. Objetivamos avaliar aspectos hemodinamicos de ratos tratados com creatina e
submetidos ao treinamento de forca a fim de entender seus efeitos na funcao renal. Trata-se de um
estudo experimental com 24 ratos no total, subdivididos igualmente em 4 grupos: Sedentario (S),
Somente Creatina (SC), Treinados (T) e Treinados com suplementacao de creatina (SC). Os animais
do grupo T e TC foram submetidos ao treinamento de forga com o protocolo de 10 saltos, 0s grupos
SC e TC foram suplementados em todos os dias de experimentos, € ambos 0s grupos tiveram a
pesagem dos dias de intervencdo. Apos o procedimento experimental, foi feita a coleta de urina e
sangue e a cirurgia para a retirada dos rins, tibia, coragdo, bago e figados com o fim de andlises
bioquimicas e histolégica. Como conclusdo do estudo, foi achado que a suplementagdo de creatina
sozinha nao trouxe deletérios a fungdo renal, em contrapartida, em associacdo com o treinamento,
analises mostram uma possivel lesdo nos rins.
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Introducéo

A creatina se trata de um suplemento alimentar, que segundo Carvalho,
Molina e Fontana (2011), pode influenciar no desempenho fisico nos exercicios
anaerobios. Esse fato se da por conta da potencializacdo que a creatina tem de
resintetizar a adenosina trifosfato proporcionando uma maior oferta de energia e
forca.

Mesmo sendo um suplemento que vem sendo muito utilizado e que em
véarios estudos vem mostrando sua capacidade benéfica ao desempenho humano,
ainda faltam evidéncias cientificas mostrando concretamente qual sua real influéncia
na funcéo renal. No estudo de Vieira et al. (2008), por exemplo, eles trazem alguns
casos que a suplementacéo de creatina causou efeitos colaterais sobres 0s rins.

No entanto, Carvalho et al. (2011) ao avaliarem a funcéo renal em adultos
praticantes de musculagcéo encontraram que a suplementacéo de creatina nas doses

de 0,03g/kg e 5g/dia nao alteraram as fun¢des renal e hepatica.
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Desse modo, se perfaz de suma importancia que se estude comrove o]
qguanto de forca a creatina pode proporcionar aos ratos e até que quantidade pode

ser indicado ndo causando deletérios na funcéo renal do animal.

OBJETIVO
Avaliar aspectos hemodinamicos de ratos tratados com creatina e

submetidos ao treinamento de forca.

Material e Métodos

Foram 24 ratos Wistar machos do biotério do Instituto de Ciéncias Biologicas
da Universidade Federal de Goias (ICB UFG) com peso entre 180 a 200 g. Os ratos
ficaram no biotério setorial do ICB com temperatura e ciclo claro/escuro controlados.
A alimentacdo foi por racdo comercial propria para ratos e os ratos ndo tinham

restricdo de comida e agua.

Protocolos experimentais

Administracdo de creatina

Para o desenvolvimento deste protocolo os ratos foram divididos em 4
grupos (seis ratos em cada grupo) experimentais:

Um grupo foi sedentario, ndo foi submetido ao treino de for¢a e néo teve a
suplementacéo de creatina (S).

Outro foi sedentario com a suplementagcdo de creatina e nao foi submetido
ao treinamento de forca (SC).

O terceiro foi 0o grupo treinado que né&o teve a suplementacdo de creatina
(T).

E o grupo com ratos treinados e com suplementacédo de creatina (TC).

Os grupos SC e TC receberam suplementacdo de creatina monohidratada e
micronizada HPLC (Probiética, Sado Paulo/Brasil) (VIEIRA et al., 2008) durante todo
o procedimento de treinamento. A dose usada foi de 0,430g/kg do peso corporal/dia.
Esta dose foi equivalente a dose de 30g considerando um homem de 70 kg
(FRANCO et al., 2007). A creatina foi diluida em 15 ml de agua e ministrada via
gavagem (BARACHO et al., 2015).
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Treinamento de forca

O treinamento de forca foi executado de acordo com o protocolo de Oliveira
et al., (2002) com as adaptacdes realizadas pelo laboratério de Fisiologia da UFG.
Foi calculada a altura do animal considerando a distancia da cauda até o focinho
para que assim possa ser calculada a profundidade da agua que foi de 10 cm acima
da altura de cada animal. O treino foi dentro de tubos de PVC (didmetro: 30 cm e
altura: 55 cm) fechado em sua extremidade inferior.

Para além do peso corporal, foi usado como sobrecarga (20% a 50% do
peso corporal), pequenas esferas de chumbo que foram colocadas em saquinhos
plasticos e amarradas no corpo do animal. O treinamento de forga consistiu no salto
vertical do animal até que a narina ficasse para fora da 4gua, sendo este realizado
dez vezes. O treinamento foi realizado trés vezes na semana, com um total de oito

semanas.
Cirurgia

Depois do treinamento de forga, os ratos individualmente ficaram em gaiolas
metabolicas por 24 horas, para poder ser medido logo ap6s o volume de urina (24h),
a ingestdo de agua, ingestdo de racao e o peso dos animais. Apés medir o volume
urinario (ml/24h), a urina coletada foi centrifugada 3000 rpm por 5 minutos e uma
aliquota de 1 ml foi transferida para tubo de microcentrifuga, etiquetado e congelado.
Essas amostras foram submetidas as dosagens de creatinina plasmatica e urinaria e
a proteindria.

Em seguida, foi aplicado nos animais a anestesia com tiopental sédico (30
mg/Kg, ip). Os animais foram colocados na mesa de cirurgia onde ficaram em
posicdo de decubito dorsal para que fosse feita a abertura em seu abdémen de
modo que as paredes abdominais sejam rebatidas. Aproximadamente, um ml de
sangue foi coletado por puncdo da veia cava. O sangue foi colocado em tubo de
microcentrifuga heparinizado e centrifugado a 3000rpm por 5 minutos. O plasma
sobrenadante foi entdo transferido para outro tubo de microcentrifuga, etiquetado e
congelado. Estas amostras de plasma foram usadas para a determinagcdo de
creatinina.
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ApOs cirurgia, com auxilio de uma tesoura cirargica, o rim ireit foi removdo
e pesado. O o6rgéo foi colocado em solugdo de formol tamponado a 10%. O rim
esquerdo também foi extirpado e pesado. Os rins direitos foram encaminhados para
0 Laboratorio de patologia da UFG, onde foram submetidos as técnicas
convencionais de coloracdo (eosina-hematoxilina) para analise histopatolégica e

verificacdo de infiltracdo de mononucleares indicadores de processos inflamatorios.

Dosagens

Creatinina

A creatinina plasmatica e urinaria foi usada para obtencdo dos valores do
ritmo de filtracdo glomerular (RFG). Foi usado kit Kovalente WS.

Quantidade de proteina na urina

A determinagcdo da proteinuria foi feita por espectrofotometria a partir da

utilizacao do Kit Doles e foi expressa em mg/dl.
Anélise estatistica

Todos os dados foram mostrados como média + erro padrdo da média (X +
EPM). O teste estatistico usado foi t de students. O programa estatistico utilizado foi
o Graph Pad Prism 6.0 (Graph Pad Software, San Diego, CA/USA).

Aspectos éticos

Esse estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da
Universidade Federal de Goias (Namero do parecer: 012.16).

Resultados e Discussao

A partir da presente pesquisa, buscou-se conhecer os efeitos que a
utilizacéo de creatina monohidratada associada ao treino de forga pode acarretar ao
sistema renal de ratos Wistar adultos.

Cansmo N-e»amt o Desenvorvimento
lentifico o i

PRG PRP a U Q
Pro- Reitoria de Pro- Re;tona de Pro- Renona de nNerS|dade CNP -
EHE Pos Graguagao ASUos Estudants ) Estadual de Goias q R ¢ 5 ot ¢ GOIAS



\% Con%'&sso de

Ensino esquisa -

e Extensdo da UEG' 1

Peso corporal, peso dos rins, coracao, relacao bag:o-peso corporal e

relacdo ventriculo esquerdo-peso corporal

O peso corporal dos ratos aumentou durante o periodo de treinamento,
porém nao houve diferenca significativa entres 0os grupos pesquisados.

Na relacdo do peso do rim direito com o peso corporal do animal, houve um
maior aumento dos ratos treinados (0,35+0,008) quando comparados com o0s
sedentarios (0,32 + 0,008) e sedentarios suplementados (0,31 + 0,003), assim como
os do grupo TC (0,36 0,009) comparados ao grupo S (0,32 + 0,008) e SC (0,31 *
0,003).

Ja na relacdo do rim esquerdo o grupo SC (0,30+0,006) teve valores
significativamente menores quando comparados com o grupo T (0,35%+0,01) e TC
(0,35+0,01).

Quanto ao peso do coracdo do animal, o grupo sedentéario (1,29 + 0,04)
apresentou maior ganho de peso comparado ao grupo sedentario com creatina
(1,17+ 0,02) conforme pode ser visto na tabela 1.

Vemos que nossos resultados entram de acordo com outros estudos, assim
como os de Ferreira et al. (2005), Taes et al. (2003), e Vieira et al. (2008) onde é
observado que o peso corporal entre 0os grupos de treinamento, suplementados e

sedentérios ndo tem diferenca significativa.

Tabela 1- Peso corporal, peso dos rins, coragao, relagdo baco-peso corporal e
relacdo ventriculo esquerdo-peso corporal em ratos ao longo de oito semanas
de treinamento de forca e suplementacdo com creatina.

Parametro Grupos
S (n=6) SC (n=6) T (n=6) TC (n=6)
Peso corporal (g) 380,8+14,16 368,9+10,8 353,3+ 13,76 349,1+10,16
5
Peso rim 0,32 £ 0,008 0,31+ 0,35+ 0,008% 0,36+ 0,009%
direito/peso 0,003 & &
corporal*100

Peso rim esquerdo/  0,32+0,001  0,30+0,006 0,35+0,01* 0,35+0,01*
peso corporal*100
Peso do coracdo (g) 1,29+0,04 1,17+0,02* 1,20+ 0,05 1,18+ 0,05
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Peso Baco/peso 0195+  0,21+0,01  0,19+0,01 0,20+ 0,005
corporal *100 0,005
VE/Peso corporal 0,25+ 0,010 0,230,008 0,260,010 0,25+ 0,007
*100

Resultados expressos como média e desvio padrdo. * *# & = p<0.05.

Fluxo urinario, Ingestédo de agua e de racao

A tabela 2 mostra a ingestdo de agua, ingestdo de ragcdo e o fluxo urinario
durante as oito semanas de treinamento. Pode-se observar que o fluxo urinario do
grupo TC (13,2 £ 1,0) foi menor quando comparado ao grupo SC (16,5 + 1,1) e que a
ingestao de racéo foi menor no grupo T (18,2 £ 0,7) em relagdo ao SC (20,0 £ 0,37).

E observado entdo que a creatina pode ter influenciado no fluxo urinario em
relacdo ao grupo que foi suplementado com a creatina. De acordo com Silva e
Bracht (2001), a ingestdo de agua dos animais aumentam por conta da retencéo
hidrica intracelular que acontece durante a suplementacdo da creatina, e nesse

periodo o fluxo urinario também diminui consequentemente.

Tabela 2- Fluxo urinario, Ingestédo de agua e de racédo em ratos ao longo de oito
semanas de treinamento de forca e suplementacdo com creatina.

Parametro Grupos

S (n=6) SC (n=6) T (n=6) TC (n=6)

Fluxo urinario 135+£1,6 165+1,1 13,0£1,6 13,2 +1,0*
(ml/24h)

Ingestdo de agua 36,5+2,3 34,2+6,56 28,7+4,6 28,7 £ 4,51
(ml/24h)

Ingestéo ragao 210+£16 20,0+0,37 18,2+ 0,7* 20,7+£1,7
(9/24h)

Resultados expressos como média e desvio padrdo. * * = p<0.05.

Proteinuria

A Figura 1 mostra que o grupo TC (26,38%1,94) teve valores maiores em
vista dos grupos SC (9,59£1,84) e T (11,33+1,00). Podendo entdo o treinamento ter
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aumentado em associacdo com a cretna a quantidade de protinL'Jia, qu m |
marcador comum de doencas renais.

No grupo que somente teve a suplementacdo de creatina, assim como no
estudo de Taes et al. (2003), ndo demostrou nenhum deletério renal e mudancas nas
concentracdes de proteindria, ja que o corpo sem necessidade de uso da creatina o
elimina do corpo. JaA em associacdo com O exercicio, a concentracdo de creatina
intramuscular aumenta por causa da demanda muscular no uso total da

fosfocreatina para geracao de energia.
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Figura 1. Proteindria em ratos ao longo de oito semanas de treinamento. S (Sedentario-Controle); SC
(sedentério e creatina); T (treinado), TC (treinado com creatina). *p<0,05 vs TC.
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Figura 2. Ritmo de Filtracdo Glomerular em ratos ao longo de oito semanas de treinamento. S
(Sedentario-Controle); SC (sedentario e creatina); T (treinado); TC (treinado com creatina). *p<0,05.
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Conforme é mostrado na figur , 0 RFG do grupo T (0,3006) foi eor |
que o grupo S (0,93+0,07), assim como o grupo TC (0,34+0,06) comparado ao grupo
SC (0,80+0,16).

No presente estudo vemos que assim como estudo de Taes et al. (2003),
nado houve diminuicdo acentuada do RFG do grupo com a suplementacdo de
creatina quando comparado ao grupo sedentario e ndo suplementado.

No estudo de Ferreira et al. (2005) o grupo suplementado teve uma
diminuicdo do RFG quando comparado ao grupo controle, e o grupo dos animais
gue se exercitaram e foram suplementados com a creatina, tiveram o RFG maior
que o grupo sedentario apos o experimento. Em contrapartida, nesse estudo o0s
grupos que tiveram o treinamento com ou sem a suplementacdo apresentaram o
RFG baixo em comparacdo ao sedentdrio e ao que teve a suplementacdo de

creatina.
Creatinina plasmatica e urinéaria

Na tabela 3 mostra a creatinina plasméatica aumentada do grupo TC (0,36 *
0,01) em relagéo aos grupos S (0,21 £ 0,04), SC (C0,20 £ 0,02) e T (0,28 £ 0,02).

Na creatinina urinaria o S (17,5 + 2,1) teve o valor maior que os grupos SC
(12,7 +1,49) e T (11,7 + 1,6).

Nos dados da tabela 3, é mostrado novamente que 0 grupo que somente
teve a suplementacéo da creatina néo teve deletérios renais pelos baixos valores na
quantidade de creatinina. Porém, no grupo que teve a suplementagcdo e o
treinamento de forca teve valores maiores em comparacdo aos demais grupos.
Gualano et al. (2008) mostra que ndo somente pode ser uma indicacao de leséo
renal quando os valores séo altos, mas também a massa magra pode influenciar na
quantidade de creatinina por esse ser produto da degradacdo em uma proteina
muscular. Deste modo, o valor alto do grupo TC em relacdo aos demais, também
pode ser explicado pelo treinamento efetivo no ganho de massa magra.
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Tabela 3- Concentracado plasmatica e urinéaria de creatinina (mg/dl) em ratos ao
longo de oito semanas de treinamento de forca e suplementacao com creatina

Parametro Grupos
S (n=6) SC (n=6) T (n=6) TC (n=6)
Creatinina 0,21 +0,04** 0,20 = 0,02*** 0,28 = 0,36 £ 0,01
plasmatica (mg/dl) 0,02**
Creatinina urinaria 175+2,1 12,7 £ 1,49% 11,7+1,6% 13,2+2,22
(mg/dl)

Resultados expressos como média e desvio padréo. *# = p<0.05.

Considerac0des Finais

‘

Apesar de varios estudos mostrarem que a creatina pode trazer deletérios a
fungdo renal, este estudo vem para corroborar com o fato de somente a
suplementacdo da creatina ndo prejudicar os rins. Porém € achado que a creatina
em associacdo com o treinamento de forca altera os valores da proteindria,
creatinina e RFG encaminhando nesse processo de 8 semanas para uma leséo

renal.
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