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4.3. PRESCRICAO DE SUPLEMENTO
ALIMENTAR PARA ATLETAS

Max Denisson Mauricio Viana

O crescente indice de doengas metabdlicas, cronicas e degenerativas
na popula¢io mundial, intimamente relacionadas ao sedentarismo, tém
evidenciado a importincia da prdtica regular de exercicios fisicos e da
nutrigao adequada visando melhoria na qualidade de vida (GOMES ez 4l.,
2020).

Em paralelo, o rdpido desenvolvimento e consolida¢io do mercado
fitness e a divulgagao consistente da midia, tem reforcado o crescente
ndmero de academias em todo o mundo, onde comumente se observam
padroes estéticos corporais estereotipados, induzindo alguns individuos
a adotar dietas inadequadas e/ou ao uso indiscriminado de suplementos

alimentares (SOUZA et al., 2017; SOUZA et al., 2019).
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E fato que a ingestio equilibrada de todos os nutrientes melhora a
capacidade de rendimento do organismo. Praticantes de exercicios fisicos
e atletas de alta performance necessitam de maior aporte de nutrientes, em
qualidade e quantidade, para manter a homeostase e a composigao corporal
adequadas e minimizar os riscos relacionados ao estresse fisico e redugao do

desempenho (MARTINEZ-SANZ et al., 2017; SILVA et al., 2019).

Assim, essas fontes de nutrientes muitas vezes nao sio obtidas em
niveis suficientes a partir da alimenta¢io, sendo requeridos, portanto,
o uso de suplementos alimentares. Estes sio compostos por vitaminas,
minerais, enzimas, aminodcidos, metabdlicos, extratos, ou a combinagao
de alguns desses (GOMES et al., 2017). Na pratica clinica, sao utilizados
para corrigir caréncias nutricionais, estimular mecanismos de reparo e
cicatrizagao tecidual e de maturagio do sistema imunolégico, além de
contribuir para o bem-estar, boa forma fisica, qualidade de vida, prevencio
de doencas e manutengio da saide em geral (BINNS; LEE; LEE, 2018;
MAUGHAN; SHIRREFES; VERNEC, 2018).

Os suplementos alimentares sao utilizados pela populagao em geral,
e estima-se que sejam utilizados por cerca de 50% da populagao mundial,
tendo em vista o crescimento deste mercado (em escala global, bilhoes de
euros) (DELDICQUE; FRANCAUX, 2016). No entanto, hd evidéncias
cientificas que comprovam que o uso ¢ ainda mais difundido entre os
atletas e o padrao de uso varia de acordo com o tipo de desporto, o género

e o nivel de competicio (MAUGHAN; GREENHAFF; HESPEL, 2011).

Primeiramente, os atletas sao frequentemente direcionados ao uso
por treinadores, outros concorrentes da modalidade ou até mesmo por
patrocinadores, alegando que os suplementos podem ser a diferenca entre
“o sucesso e o fracasso” (MAUGHAN; SHIRREFFS; VERNEC, 2018), no
anseio por um efeito positivo no desempenho competitivo (MATHEWS,
2018).

A utilizag¢io de suplementos estd associada & melhora no desempenho
atlético por intensificagio da poténcia fisica, da regulacio da massa
corporal, velocidade de recuperagio, resultando, assim, no retardo e/ou
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prevengao da fadiga e, consequentemente, no aumento nas chances das
premiagoes esportivas (CAMPBEL ez al., 2018; CHAPPELL; SIMPER;
BARKER, 2018).

Durante as condigbes de treino intenso ocorre um aumento do
consumo de carboidratos e das reservas de energia. E requerida ainda
maior demanda proteica e de outros substratos ou substincias para
reduzir os problemas relacionados com o estresse oxidativo, ou melhora
na capacidade de recuperagao, estimulo aos mecanismos hipertréficos e de
aumento de forca e resisténcia, o que fomenta a necessidade por parte do
atleta pela suplementagio para compensar os desequilibrios nutricionais
provocados pelo desgaste do treino e da competi¢ao (DI LUIGI, 2008).

A fim de determinar a existéncia desses beneficios, diversos
suplementos nutricionais tém sido estudados. Sio destaques dessas
pesquisas: whey protein, creatina e cafeina (SILVEIRA; LISBOA; SOUSA,
2011).

Para tanto, a suplementagio para este grupo estd relacionada a
administragao dequantidadesespecificas paraascondi¢oes normofisioldgicas
(DI LUIGI, 2008). Porém, para conseguir resultados rdpidos os atletas
tendem a consumir diferentes combinagdes de suplementos ou doses
acima das recomendadas, que nem sempre tem respaldo cientifico. Isso
condiciona a realizacio de pesquisas a respeito dos hébitos alimentares
de atletas para recomendagoes alimentares mais seguras (MALLMANN;
ALVES, 2018).

A aquisi¢do desses produtos ocorre de maneira abusiva e na maioria
das vezes na prépria academia ou na farmdcia, resultado de indicagao de
treinadores, revistas, sites ou de relatos de pessoas préximas sem a prescri¢ao
e recomendagao de um profissional capacitado (MAXIMIANO; SANTOS,
2017). Apesar dos resultados positivos, ndo se pode negligenciar os
potenciais eventos adversos dos suplementos para a satide. Dentre os mais
comuns, destacam-se os danos hepdticos, renais, endécrinos e cardiacos

(MARCUS, 2016).
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Os maleficios a satide exemplificados acima, acerca do uso irracional
de suplementos, podem ser agravados em individuos que tenham algum
tipo de comorbidade ou doenga cronica e/ou usudrios de medicamentos,
requerendo, assim, uma atengio especial. Essa necessidade ressalta a
importincia do papel do farmacéutico, dentro da esfera do Cuidado,
na avaliagio e acompanhamento desses pacientes, tendo em vista que a
farmdcia ¢ um dos locais de comercializagio desses produtos, os quais
carecem de dispensagdo orientada.

Nos servigos prestados ao individuo que utiliza suplementos no
Cuidado Farmacéutico, inclui orientagao sobre potenciais reagdes adversas,
interagbes com alimentos ou medicamentos, solicitacio e avaliacio de
exames complementares, adverténcias no uso e contraindica¢oes, modo
de uso relacionado a indicagao/alegaciao de uso, prescrigao ou avaliagao
de prescricdo e dispensagio dentro do contexto da consulta farmacéutica.

Considerando o exposto e a necessidade de melhor abordar a
temadtica, segue uma breve descri¢ao de achados mais recentes que norteia
o uso dos principais suplementos alimentares para atletas (i.e., fungao,
principais resultados, potenciais riscos a saide), dentro do campo de atuagio
farmacéutica na prdtica esportiva, a fim de ampliar os conhecimentos e
consolidar a atuacio do farmacéutico nesta drea.

SUPLEMENTOS PROTEICOS

A preservacio da massa muscular é de crucial importincia para a
manutengio de um bom estado de satde e da performance atlética, de
modo que o equilibrio entre os processos de sintese proteica (anabolismo) e

degradagio (catabolismo) ¢ fundamental para que isso ocorra (PHILLIPS;
HILL; ATHERTON, 2012).

Sabe-se que o exercicio fisico e a ingestao alimentar sio dois
importantes estimuladores da sintese proteica (RENNIE ez 4/., 2004). No
que tange aos alimentos, particularmente as proteinas, um aumento no
suprimento de aminodcidos eleva a sintese proteica no masculo esquelético

(KIMBALL; JEFFERSON, 2002).
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Entretanto, essa quantidade é recomendada dentro de alguns
limitrofes. A Sociedade Brasileira de Medicina do Esporte (SBME) sugere
o consumo de 1,4 a 1,8 g de proteina por kg de peso para atletas envolvidos
em treinamento resistido (SOCIEDADE BRASILEIRA DE MEDICINA
DO ESPORTE, 2009). Apesar de que uma série de estudos aponta para
valores extremos, proximos a 4 g/kg de peso/dia (CHAPPELL; SIMPER;
HELMS, 2019; LENZI ez al., 2019; MITCHELL ez al., 2018).

De fato, a dieta dos atletas exige maior consumo de proteinas,
visando a recuperacio da musculatura, se comparada a de individuos nao
treinados ou praticantes de exercicios. Porém, hd que se destacar que o
consumo proteico além do recomendado nio leva ao aumento adicional
da musculatura, dado o limiar de saturacdo de proteinas no musculo
esquelético. Sugere-se, ainda, que concentragoes proteicas elevadas geram
um aumento da oxidagio de aminodcidos e da formacao de ureia e nao
contribuem de maneira adicional na sintese proteica muscular (WITARD

et al., 2014).

Grande parte da ingestao desse aporte proteico por atletas estd
na forma de suplemento. Essa utilizagao de suplementos com proteinas
e aminodcidos comerciais tem aumentado entre os atletas e esportistas,
tendo como objetivo a substituicao de proteinas da dieta, o uso para
aumentar o valor biolégico das proteinas da refeigao e, ainda, por seus

efeitos anticatabolizantes (MENON; SANTOS, 2012).

Os concentrados proteicos sio os suplementos mais amplamente
consumidos dentre os esportistas, sendo o whey protein e a creatina os
com maior evidéncia cientifica e os mais utilizados na prética clinica, por
favorecerem o aumento de massa muscular, a reducio de gordura corporal
e da fadiga quando utilizados adequadamente e quando associados a cargas
elevadas de treino. Por essas razoes serao abordados com maior énfase.

WHEY PROTEIN

J& é descrito que ndo sé a ingestao de proteinas interfere na sintese
proteica, mas também a qualidade, a composicio de aminodcidos
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essenciais, a digestibilidade e a biodisponibilidade de aminoacidos
estao relacionados a capacidade da proteina em fornecer nitrogénio e
aminodcidos indispensdveis e também na sua retengao pelo organismo

(LEE ez al., 2016).

Whey protein é um suplemento constituido por proteinas soltveis
do soro do leite, cuja composigao varia entre os niveis de B-lactoglobulina,
a-lactoalbumina, soro bovino, albumina, lactoferrina, imunoglobulinas,
enzimas lactoperoxidases, aminodcidos, glicomacropeptideos, lactose e
minerais (MARSHALL, 2004).

Enfatizando o aminograma deste suplemento, Etzel (2004) descreve
que a composi¢ao média de aminodcidos é de: 4,9 mg de alanina, 2,4 mg
de arginina, 3,8 mg de asparagina, 10,7 mg de dcido aspdrtico, 1,7 mg de
cisteina, 3,4 mg de glutamina, 15,4 mg de 4cido glutimico, 1,7 mg de
glicina, 1,7 mg de histidina, 4,7 mg de isoleucina, 11,8 mg de leucina,
9,5 mg de lisina, 3,1 mg de metionina, 3,0 mg de fenilalanina, 4,2 mg
de prolina, 3,9 mg de serina, 4,6 mg de treonina, 1,3 mg de triptofano,
3,4 mg de tirosina e 4,7 mg de valina, por grama de proteina. Observa-
se que os aminodcidos de cadeia ramificada compoem 21,2% e todos os
aminodcidos essenciais somam 42,7% da quantidade total (ETZEL, 2004).

Diante do alto valor nutricional, o consumo da proteina do soro
do leite estende para muito além dos beneficios no esporte. Evidenciam
propriedades muito favordveis, dentre as quais: retardo da desmineralizacao
dssea, efeitos antioxidante e hipocolesterolémico, estimulagio do sistema
imunoldgico, regulacio da saciedade, entre outros (KRUGER ez al., 2005;
LUHOVYY; AKHAVAN; ANDERSON, 2007).

Desse modo, ¢ possivel observar que as proteinas isoladas do soro do
leite apresentam propriedades nutricionais relevantes e valores proteicos

superiores a outras fontes (HARAGUCHI; ABREU; PAULA, 20006).

A depender do processamento tecnoldgico a que estd sujeito, o
whey protein se apresenta em trés diferentes formas: concentrada, isolada e
hidrolisada. Estas variam na sua composigao.
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No mercado, sao amplamente encontradas proteinas compostas pelo
concentrado proteico do leite que varia de 25% a 85% a taxa de proteina.
E mais acessivel comparado s outras opcoes, com teor de pureza inferior,
menor processamento; porém com qualidades biolégica e nutricional
similares. Desse produto, podem ser extraidos ainda constituintes nio
proteicos, com a redug¢io da lactose, obtendo-se a forma isolada do soro
ldcteo, cuja concentragio de proteina é mais expressiva, variando entre
90% a 95%, com quantidades minimas de gordura e lactose. Por fim,
tem-se a proteina hidrolisada do soro na qual os peptideos de alto valor
nutricional sdo degradados e possuem como caracteristicas o baixo risco
de ocorréncia de alergias e uma melhor digestao, com prego de mercado
proporcional ao processamento utilizado (CARRILHO, 2013).

A suplementagio com diferentes tipos e doses de whey protein
j& demonstrou ser eficaz para o aumento da sintese proteica em atletas
(REIDY et al., 2013). Apesar disso, muitos consumidores tém duvidas
quando o assunto é qual tipo, hordrio e quantidade que promoveria o
maior estimulo da sintese proteica (HOFFMAN; FALVO, 2004).

Respondendo ao primeiro questionamento, Farnfield ez a/., (2009)
avaliaram as diferentes respostas plasmdticas apds administragao das
diferentes formas de whey protein. Nenhuma diferenca foi observada, e
todas as formas resultaram na elevagio de aminodcidos no sangue em
comparag¢io com o controle, o que leva a considerar a aquisigao de isolados
e hidrolisados proteicos em casos de intolerincia a lactose ou em dietas

restritivas (FARNFIELD ez 2/, 2009).

Muito se postula quanto ao melhor hordrio para ingestao de whey
protein. Roberts ez al., (2017) hipotetizaram que o consumo de proteina antes
e depois do treinamento de resisténcia melhoraria a recuperagio muscular.
Ao investigarem o efeito do contetdo total de proteina na dieta dos atletas
de musculagio, coletaram dados sobre a dieta dos individuos. Os resultados
mostraram que nao houve nenhuma diferenga estatisticamente significativa
entre as condigdes para qualquer uma das varidveis; isto é, parece ser mais
vélido o conteddo total do consumo de proteinas ao dia, do que em algum
momento especifico (pré ou pés-treino) (ROBERTS ez 4l., 2017).
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Corroborando os achados de Areta ez 2/, (2013), onde observaram
que a administragdo de 20 g de proteina de soro de leite consumidos a cada
3 horas fora superior (no estimulo da sintese proteica muscular ao longo
do dia) aos padroes de alimentacio pulse (80 g divididos em 8 tomadas de
10 g a cada 90 minutos) ou bolus (80 g divididos em 2 tomadas de 40 g a
cada 6 horas) (ARETA et al., 2013).

Outro questionamento ¢ referente a dose. Tang ez al, (2007)
demonstraram inicialmente que mesmo em baixas quantidades (10 g) a
utilizagao de whey protein ji pode aumentar de maneira significativa a sintese

proteica muscular (TANG ez 4l., 2007).

Os achados de Witard er al., (2014) também revelaram que
o consumo de 10 g de whey protein por individuos jovens de 80 kg
aumentaram a sintese proteica muscular. Entretanto, dobrando a dose
(20 g) essa taxa alcangou maior resposta anabdlica e estatisticamente
significativa. Cabe ressaltar que a dose méxima testada (40 g) além de nio
ter sido mais responsiva, implicou numa maior oxidagao de aminodcidos,
nao possuindo assim efeito anabdlico adicional (WITARD ez 4l., 2014).

Todavia, tais resultados nao podem ser extrapolados para pessoas
com peso corporal muito acima ou abaixo deste. Em oposicio a essa linha
que demonstra que existe um limite mdximo na sintese proteica apds o
consumo de determinada quantidade de proteina e que doses acima
desta nio trariam beneficios, Macnaughton ez 4/., (2016) concluiram que
a utilizagao de 40 g de whey protein, equivalente a 0,50 g/kg no grupo
de massa magra menor e 0,40 g/kg no grupo de massa magra maior,
promoveu resultados significativamente maiores no anabolismo muscular
quando comparada ao uso de 20 g tanto no grupo com menos de 65 kg de
massa magra quanto no grupo de pessoas com mais de 70 kg. Concluiram,
entdo, que 20 g de proteina nao estimulam uma resposta méxima de sintese
proteica muscular em atletas, sugerindo que a intensidade ¢ o volume
de treinamento alteram as respostas da sintese proteica muscular apds o

consumo de proteinas (MACNAUGHTON ez 4l., 2016).

De modo similar aos resultados de uma recente metanilise que
reuniu dados de nove estudos, e populagio amostral de 156 atletas, e
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observou que, em relagao & média de consumo de whey protein em todos
os estudos, as amostras apresentaram ingestio superior ao recomendado
para praticantes de exercicios resistidos apontados nos consensos da drea

esportiva (RODRIGUES, 2020).

Quantidades excessivas de proteinas em uma dieta, inclusive com a
suplementagao com whey protein, podem induzir toxicidade e alteragdes
na biodisponibilidade de firmacos em vdrios niveis farmacocinéticos.
Dentro do contexto do cuidado farmacéutico, é imprescindivel que este
profissional avalie tais riscos.

Alguns aminodcidos presentes no whey protein podem gerar uma
diminui¢ao na permeabilidade intestinal; consequentemente, geram
um decréscimo na absor¢ao de fdrmacos como: levodopa, alendronato,
quinolonas e tetraciclinas, sendo esta formadora de complexos
insoltiveis com o cdlcio. Estes aminodcidos ainda podem se ligar ao
diclofenaco, prednisolona e varfarina, diminuindo a absor¢io. A
extensao na absor¢io de outros firmacos também pode ser modificada
por exposi¢do ao ambiente dcido gdstrico, competigao entre firmaco
e aminodcido pelo transportador, ou por retardo no esvaziamento
gastrico. Essas alteragoes podem ser observadas com o uso de indinavir
e/ou outros firmacos bdsicos - gabapentina, metildopa, opioides,
dentre outros (GOODMAN, 2010; OHNISHI; YOKOYAMA, 2004;
UCHINO ez al., 2002; WILLIAMS, 2005).

Concentragoes elevadas de proteinas estdao associadas a alteragdes
no metabolismo de diversos firmacos, resultando num aumento ou
reducdo da biodisponibilidade. A presen¢a de concentrados proteicos,
por exemplo, pode induzir um aumento no metabolismo do:
propranolol, levodopa, captopril e da teofilina por indugio enzimdtica
de subunidades de citocromos P450 (CYP450s) hepdticos; além de
reduzirem concentragdes plasmdticas de estradiol e testosterona através de
mecanismos de inibicio enzimdtica (GIDAL ez /., 1996; GOODMAN,
2010; HULMI er al, 2005; KAPPAS er al, 1983; SCHMIDT;
DALHOFF 2002; WILLIAMS, 2005).
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Por fim, Cuenca-Sdnchez, Navas-Carrillo e Orenes-Pifero (2015)
ressaltam a necessidade daindividualizagdo especificadasuplementacio e das
dietas ricas em proteinas (CUENCA-SANCHEZ; NAVAS-CARRILLO;
ORENES-PINERO, 2015). E importante que o farmacéutico esteja atento
as interacoes, bem como s reagoes adversas. As possiveis consequéncias
negativas devem ser avaliadas cautelosamente. Dietas ricas em proteinas
sao prejudiciais aos pacientes com doengas renais cronicas; entretanto,
nos pacientes renais sauddveis, a dieta ¢ mais vantajosa. H4 relatos ainda
de diarreia, flatuléncia, além de sobrecarga hepdtica quando em excesso.
Pacientes que apresentem quaisquer disfungdes nesses niveis carecem de
maior aten¢ao (BERGINC, 2015).

CREATINA

Acreatina (dcidometil-guanidinoacético) éproduzidaendogenamente
numa quantidade de 1 g didrio. Sua sintese ocorre principalmente no
figado, rins e, em menor propor¢io, no pincreas, através dos aminodcidos
glicina, arginina e metionina. O excedente necessdrio para o organismo
(cerca de 1 g) é obtido através de alimentos como peixe, carnes, ovos,
laticinios ou suplementos. Aproximadamente 95 % da creatina do corpo
¢ encontrada na musculatura esquelética e os 5% restantes se distribuem
entre cérebro, figado, rins e testiculos (SILVA, 2018).

O efeito ergogénico da creatina ocorre com o aumento da sua
concentra¢iao muscular, prolongando o metabolismo anaerébico (GOMES;
TIRAPEGUI, 2000). No individuo sadio, 60% da creatina muscular estio
na forma fosforilada — creatina fosfato (CP). As reservas de CP esgotam
rapidamente durante o exercicio, sendo responsiveis pelo declinio do
desempenho. A CP atua como importante fonte de energia em exercicios
de alta intensidade, como em uma sequéncia de levantamento de peso.
Nessa situa¢io, a reagio catalisada pela enzima creatina quinase, encontra-se
aumentada favorecendo a regeneragao da ATD, a partir do fosfato de alta
energia, oriundo da creatina-fosfato. Apds o exercicio, quando o estado
energético na fibra muscular se encontra favordvel, hd a regeneracio da CD,

pela reversao da reagio da creatina quinase (PERALTA; AMANCIO, 2002).

260 |



O cuidado e a Prescricio Farmacéutica

Assim, a suplementagio de creatina aumenta a velocidade de
producao/regeneracio de ATP durante exercicios curtos e de elevada
intensidade, amplifica a resisténcia ao treino, induz aumento de forca e
da hipertrofia muscular, melhora a qualidade de exercicios de velocidade e
do desempenho aerébico e retarda a fadiga (COOPER ez al., 2012). Além
disso, alguns estudos sugerem que possa induzir efeitos positivos sobre a
distrofia muscular, diabetes mellitus, osteoartrites, fibromialgia, condigoes
neurolégicas e psiquidtricas, dentre outras (AVGERINOS et al., 2018;
KREIDER ez al., 2017).

Desse modo, Cooper ez al., (2012) apontam que individuos que
suplementam creatina apresentam melhores adaptagoes fisioldgicas, tais
como: aumento do volume plasmdtico, aumento do limiar ventilatério e

redugao do consumo de oxigénio durante exercicio mdximo (COOPER e#
al., 2012).

Desde que foi demonstrado que a suplementagido de creatina
promove aumento de 20% nas concentragoes musculares, diversos
estudos citam como um dos suplementos mais utilizados por atletas ou
desportistas e com maior nivel de evidéncia cientifica, cujas pesquisas
tém investigado seu efeito no rendimento esportivo (HARRIS;

SODERLUND; HULTMAN, 1992).

Exemplificando, em um estudo envolvendo 183 atletas que
frequentam academias de Goiania - Goids, inscritos na Federagao Goiana
de Fisiculturismo, evidenciou-se que o suplemento mais consumido
foi a creatina (24%) e que 70% tinha a finalidade de ganhar massa
muscular (ARAU]O; ANDREOLO; SILVA, 2002), similar aos achados
de Costa, Rocha e Quintao (2013); Pellegrini, Nogiri e Barbosa (2017),
Maximiano e Santos (2017); e Gomes et al., (2020) (COSTA; ROCHA;
QUINTAO, 2013; GOMES et al., 2020; MAXIMIANO; SANTOS,
2017; PELLEGRINI; NOGIRI; BARBOSA, 2017).

J& o estudo de Antonio e Ciccone (2013) propds-se a observar
se haveria diferenca significativa entre fazer uso da suplementagao com
creatina pré ou pds-exercicio dentro de parAmetros de composi¢ao corporal
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e forga. Dois grupos (pré e outro pés) foram suplementados com creatina
e submetidos a sessoes de treino, cinco dias por semana, durante quatro
semanas, demonstrando efeito superior no consumo pré-treino, o que por

ora, nio estd totalmente elucidado (ANTONIO; CICCONE, 2013).

Pesquisas comprovam que para que ocorra uma melhor absorcio
da creatina no organismo, ¢ necessdrio consumi-la junto a carboidratos
(FRANCA et al., 2015). O processo parece ser mediado pela insulina, a qual
estimula a enzima ATPase da bomba de Na'/K*, que por sua vez promoveria
um transporte simultineo de Na*/Creatina (duas moléculas de sédio para

cada uma de creatina) para manter ou restaurar o gradiente normal de Na* e
o potencial de membrana (PERALTA; AMANCIO, 2002).

Muito embora as evidéncias cientificas mostrem a eficdcia, uso
disseminado e para mdltiplas indicagoes clinicas, o consumo de creatina,
até 2010, era proibido pela Anvisa, cuja regulamentacio de venda sé foi
possivel com a RDC Ne 18, de 27 de abril de 2010. Nesta Resolugao,
define-se o suplemento de creatina para atletas como produto destinado
a complementar os estoques endégenos. O documento ressalta que este
produto deve conter de 1,5 a 3 g de creatina por porgao e deve ser utilizada
de forma monoidratada com pureza minima de 99,9%, sendo proibida a
adicio de fibras alimentares (BRASIL, 2010).

Os suplementos de creatina, quando de boa qualidade e usados na
dose recomendada, nao parecem estar associados a nenhum evento adverso
importante em individuos sauddveis. Porém, segundo Gualano ez al.,
(2008) os eventos adversos desse suplemento continuam sendo alvos de
“calorosos” debates cientificos, sobretudo no que se refere as fun¢oes renal

e hepdtica (GUALANO ez al., 2008).

Estes mesmos autores, por meio de uma revisdo, tentaram sanar as
falhas metodoldgicas e lacunas na literatura, divergentes do tema. Nela,
concluiram nao haver evidéncias de que a suplementagio de creatina
prejudique a fun¢io renal em individuos sauddveis, quando consumida na
dosagem preconizada e levantaram questionamentos sobre a legitimidade
cientifica da proibi¢io do comércio de creatina no Brasil.
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Para consolidar tal hipétese, Carvalho, Molina e Fontana (2011)
avaliaram os efeitos de duas dosagens de suplementa¢io com creatina sobre
as funcoes renal e hepdtica de adultos sauddveis, em estudo duplo-cego,
controlado por placebo, com 35 praticantes de muscula¢io, com doses
de creatina que variaram entre 20 g/dia (por uma semana) e 0,03 g/kg ou
5 g/dia (53 dias), durante oito semanas de observacao. Os resultados dos
exames bioquimicos de fun¢io renal permaneceram dentro das faixas de
normalidade. As provas de fung¢ao hepdtica diminuiram em quase todas as
fragc’)es, em todos os tratamentos, contudo, sem signiﬁcéncia estatistica,
concluindo, portanto, que a suplementagio com creatina, dentro das
condi¢oes deste estudo, foi considerada segura (CARVALHO; MOLINA;
FONTANA, 2011).

Frente a polémica, a Sociedade Internacional de Nutrigao Esportiva
se posicionou a comunidade cientifica fornecendo uma atualizagio da
literatura atual sobre o papel e a seguran¢a da suplementagio de creatina

no exercicio, esporte e medicina alegando seguranca e beneficios de saide
significativos ao longo da vida (KREIDER ez al,, 2017).

A avaliagio da suplementagio com creatina deve ser realizada de
modo imparcial. Quanto 2 sua seguranca, os dados atuais sugerem que o
consumo de creatina ¢ realmente seguro. Entretanto, esta seguranca nio
pode ser garantida quando se avalia uma suplementa¢io em longo prazo
ou uma suplementagio em diferentes perfis populacionais como pacientes
hospitalizados ou idosos (COOPER et al., 2012). Além do que, pode ser

questionada quando este suplemento ¢ utilizado junto a medicamentos.

Nio existem na literatura intera¢bes medicamentosas significativas
envolvendo a creatina. Na verdade, a presenca de alguns fdrmacos resulta
na diminui¢ao dos niveis plasmdticos de creatinina, especialmente da classe
dos antiepilépticos, a saber: carbamazepina, 4cido valproico, fenobarbital e

fenitoina (BERGINC, 2015).

Além disso, a cafeina pode reduzir ou inibir os efeitos da creatina.
Deve-se aconselhar, entio, o usudrio a evitar alimentos, bebidas ou
suplementos que contenham cafeina enquanto em uso de creatina

(MASON, 2007).
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Ainda que outras importantes entidades como FDA, Association
of Professional leam Physicians, e American College of Sports Medicine
(ACSM) confirmem a seguranca da suplementagio de creatina, alguns
estudos relatam o aparecimento de eventos adversos leves e reversiveis
(diarreia, caibras musculares, aumento de peso diante da retengao hidrica
e desidratacdo). Em casos de reagoes inespecificas, orienta-se interromper
a administragao e consultar o médico e o farmacéutico para avaliar o caso

(MASON, 2007).

CAFEINA

A cafeina (1,3,7-trimetilxantina) é substincia bioativa, lipossoldvel,
termicamente estdvel, encontrada em café, chds, refrigerantes, bebidas
energéticas, chocolates, medicamentos e suplementos (CAZARIM;
UETA, 2014; TARNOPOLSKY, 2011). Evidéncias histdricas indicam
que o consumo de cafeina data do periodo paleolitico. Atualmente, ¢ a
substincia psicoativa mais popular e consumida do mundo (MAGKOS;
KAVOURAS, 2005).

No 4mbito esportivo, nao se observa diferente. A cafeina é um
suplemento que sempre despertou grande interesse no meio cientifico,
dada sua estreita relagao com o esporte, o baixo custo, acessibilidade e seus
efeitos ergogénicos favordveis (FARIAS ez al., 2013).

Em baixas dosagens (2-10 mg/kg), a cafeina induz aumento do
estado de vigilia, diminui¢io da sonoléncia, alivio da fadiga, aumento da
liberacao de aminas biogénicas (especialmente noradrenalina), aumento
da frequéncia cardiaca, do metabolismo e diurese. Em altas dosagens (15
mg/kg) causa disforia, insonia, tremores e desidratagaio (CONLEE, 1991).

Os possiveis efeitos ergogénicos da cafeina nos exercicios de longa
duracio datam do comeco do século XX, com Rivers e Webber (1907)
(RIVERS; WEBBER, 1907). Entretanto somente na década de 70 foram
melhores investigados. Costill, Dalsky e Fink (1978) e Ivy ez al. (1979)

observaram os efeitos da cafeina em exercicio fisico aerdbico de longa
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duragio e demonstraram aumento no tempo de endurance atribuido
a maior oxidagao de dcidos graxos livres, e subsequente preservagao do
glicogénio muscular e retardo da fadiga (COSTILL; DALSKY, FINK,
1978; IVY et al., 1979). No entanto, os resultados foram controversos em

razdo dos vieses metodoldgicos e pela complexidade da a¢io da cafeina
sobre virios sistemas do organismo (NEHLIG; DEBRY, 1994).

Sdo poucas as evidéncias cientificas a favor deste mecanismo de agio
da cafeina. Grande parte das pesquisas aponta para outra diregao, quando
nio se verificam alteragées no metabolismo dos carboidratos e gorduras,
durante o exercicio fisico, apds a ingestdo de cafeina (GRAHAM ez 4l.,
2000; ROY; BOSMAN; TARNOPOLSKY, 2001).

Os potenciais beneficios da cafeina no esporte foram associados
ainda a inibicdao alostérica da enzima fosfodiesterase, elevando os
niveis de monofosfato ciclico de adenosina (AMPc), num estudo
que utilizou concentragdes suprafisioldgicas, téxicas em humanos.
E apesar de alguns estudos (GRAHAM ez al,, 2000; GRAHAM;
SPRIET, 1995) terem demonstrado que a ingestio de cafeina
aumentou a liberagao de catecolaminas, sugere-se que este aumento ¢é
muito modesto, sendo discutivel se é capaz de apresentar algum efeito

metabdlico (GRAHAM, 2001).

Sugeriu-se também um mecanismo de interagio direta entre
a cafeina e os receptores do sarcolema o que seria capaz de aumentar a
forga e a poténcia da contragio muscular na auséncia de despolarizacio
da membrana (CAPUTO ez al., 2012; KALMAR; CAFARELLI, 2004).
Posteriormente, estes efeitos foram atribuidos a interacio direta da
com a ativagio dos canais de cdlcio (Ca**) do reticulo sarcoplasmdtico
(GRAHAM, 2001). Postulou-se entao que o aumento na disponibilidade
de Ca** melhorasse o desempenho muscular 77 vivo. Isso foi refutado apéds
se observar, in vitro, que iria requerer concentragoes em doses consideradas

téxicas (KALMAR, 2005).

Atualmente, a hipétese com maior nivel de evidéncia diz respeito a
protelacio da instalagio da fadiga por conta da agao antagdnica da cafeina
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sobre receptores de adenosina no SNC (TARNOPOLSKY, 2011). A
adenosina é um neuromodulador endégeno que atua preferencialmente na
inibicao da liberagao de neurotransmissores excitatérios e diminui a taxa
de disparo dos neurdnios centrais (GANIO ez al., 2009).

Isto é, ap6s a administragdo de cafeina ocorre um aumento da
liberacdo de neurotransmissores excitatérios, principalmente a dopamina,
correlacionada a fadiga central (KALMAR; CAFARELLI, 2004), aumento
da excitagao e motivagao, assim como com a atividade motora espontinea

e com a duragio do exercicio prolongado (GANDEVIA, 2001).

Esta hipdtese é particularmente interessante porque as concentragoes
de cafeina eficazes para agir no sistema nervoso central, correspondem as
concentracoes de sangue encontradas e no liquido cerebrospinal, apéds

administragao por via oral (KALMAR; CAFARELLI, 2004).

Nessa linha de observacio é que os estudos realizados na ultima
década tém se baseado. Leitdo ez al., (2010) exploraram a forma ergogénica
da cafeina sobre o viés de desempenho fisico nos exercicios de progressao
méxima em cicloergdbmetro. Apds os resultados, foi possivel considerar de
forma significativa o efeito tolerante ao esfor¢o (131%) e um aumento
(157%) no mesmo padrio fisico para os individuos suplementados
comparados ao grupo placebo (LEITAO ez 4/, 2010).

O que corrobora os achados recentes de Zulli ez al, (20106),
Degrandis, David e Alberton (2019) e Davenport et al., (2020), a respeito
do potencial ergogénico da cafeina, cujos resultados sugeriram reduc¢io
do esforco percebido, da percepgao da dor muscular e/ou aumento do
lactato no plasma, justificando seu crescente uso nos mais diversos esportes
(DAVENPORT et al, 2020; DEGRANDIS; DAVID; ALBERTON,
2019; ZULLI et al., 2016).

Embora o tamanho potencial deste suplemento, deve ser utilizado
de forma cautelosa. O farmacéutico deve estar atento, portanto, ao relato
do paciente quanto aos hédbitos de vida, uso de medicamentos, condigdes
de satde pré-existentes, dentre outros fatores importantes e limitantes para
o uso de cafeina.
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De acordo com a declaragio de consenso, o protocolo de uso
seguro da cafeina é de 3 mg de cafeina para cada kg de massa corporal,
na forma de comprimido ou pé, consumida uma hora antes do exercicio

(MAUGHAN; SHIRREFFES; VERNEC, 2018).

Reagdes adversas a cafeina, por exemplo, dependem nao sé somente
da dose como também da variabilidade individual, especialmente na
capacidade de metabolizd-la, pois uma mesma dose pode causar reagdes
no individuo e ser bem tolerado por outro. A cafeina é metabolizada pelo
CYP450 1A2 oxidase hepdtico (maioritariamente), cerebral, renal, dentre
outros (SINCLAIR; GEIGER, 2000). Assim, 72,5% da variabilidade da
atividade desse citocromo em seres humanos é determinada geneticamente,
enquanto que os fatores ambientais e estilo de vida parecem ser os
responsaveis pelos 27,5% restantes (RASMUSSEN ez /., 2002).

Dessa maneira, necessita-se de maior cautela quando a cafeina
for utilizada em individuos acometidos por tlcera péptica, refluxo
gastroesofdgico, déficit de funcio renal ou hepdtica e doenga cardiovascular,
estritamente evitada em pessoas com arritmias cardiacas sintomiticas,
agitagao, ansiedade ou tremores (SAWYNOK, 2011).

Tabagistas que consomem café e que param de fumar também devem
ser orientados a reduzir gradualmente, uma vez que podem apresentar
sinais de intoxica¢do, pois a cafeina pode ter sua concentra¢io dobrada
na auséncia da nicotina. Isso ocorre pelo fato desta induzir o metabolismo
da cafeina, diminuindo as concentragées plasmdticas (SAWYNOK, 2011;
SAWYNOK; YAKSH, 1993).

A cafeina pode gerar toxicidade na presenca de alguns firmacos como
as quinolonas (principalmente ciprofloxacino e ofloxacino) e inibidores
do CYP450 1A2, como o cetoconazol e luvoxamina (FREDHOLM ez
al., 1999). Em uso concomitante com paroxetina pode causar sindrome
serotoninérgica, além de que pode intensificar efeitos teratogénicos do

dlcool (FREDHOLM et al., 1999; SAWYNOK, 2011).

Por se tratar de uma substincia psicoestimulante, pode ainda
diminuir a eficicia de sedativos e ansioliticos, como benzodiazepinicos
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e barbitiricos (FREDHOLM et 4/, 1999). Por outro lado, aumenta a
absor¢io e a biodisponibilidade do paracetamol, dcido acetilsalicilico

(AAS) e ergotamina (FREDHOLM ez 4/, 1999; SAWYNOK, 2011).

Em contrapartida, as concentragdes plasmdticas de cafeina podem ser
reduzidas com a indugao do metabolismo, a exemplo do uso concomitante
com rifampicina, carbamazepina, fenobarbital e omeprazol (SAWYNOK;
YAKSH, 1993). Enquanto que o fluconazol, cetoconazol, diltiazem,
verapamil, paroxetina, fluoxetina, olanzapina, teofilina, contraceptivos orais
e alopurinol podem inibir seu metabolismo e elevar os niveis plasmdticos

da cafeina (SAWYNOK; YAKSH, 1993; SAWYNOK, 2011).

CONSIDERACOES FINAIS

Considerando os servicos de conciliagio medicamentosa,
rastreamento em satde, educacio em satde e gestao da condi¢io em satde,
a atuagio deste profissional pode contribuir na manutengao e recuperagio
da satide do individuo, especialmente quando coordenada com outros
profissionais e servigos de satde, familiares e cuidadores.

As inGmeras vantagens proporcionadas pelo uso de suplementos
alimentares tém emergida a busca por atletas ou praticantes de exercicios
fisicos, com objetivos ergogénicos ou estéticos, além de despertar interesse
pela comunidade cientifica em investir em pesquisas para caracterizar
melhor os efeitos e as vias metabdlicas e fisioldgicas envolvidas.

Entretanto, muitos desses usudrios almejam resultados répidos, e com
isso associam ao consumo elevado/excessivo de suplementos, diferindo do
que fora observado nos estudos. Tal pritica necessita, entao, de orientagao
adequada de um profissional capaz de correlacionar a caréncia com a
demanda da rotina de atividades fisicas, e que tenha expertise no que se
refere as indicagoes, contraindicacoes, dosagens, posologias, prescri¢io e
interpretagio de exames laboratoriais, dentre outros.

O farmacéutico deve desenvolver conhecimento, habilidade e
competéncia no cuidado/servicos prestados aos usudrios de suplementos,
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avaliando riscos vs beneficios do uso de suplementos junto a medicamentos,
orientando o paciente a realizar escolhas mais compativeis com a saide e o
seu bem-estar, jd que s3o descritas na literatura diversas reacoes adversas e
interagdes medicamentosas envolvendo estes recursos ergogénicos.

Diversos estudos demonstram que o uso da maioria dos suplementos
¢ seguro, porém seu uso indiscriminado ou sem acompanhamento
profissional pode trazer riscos a saide. Além disso, a seguranca do uso
destes em longo prazo ainda nio pode ser totalmente definida. Portanto,
sd0 necessdrias mais pesquisas a fim de avaliar possiveis danos ao organismo.
Desse modo, o consumo de suplementos alimentares, ainda que traga
beneficios, deve sempre ser realizado com cautela e acompanhamento
especializado.
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