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 RESUMO: INTRODUÇÃO: O câncer de mama é a neoplasia de maior incidência entre 

as mulheres em todo o mundo, associado a alterações metabólicas e grande impacto na 

qualidade de vida das pacientes. Nesse contexto, a creatina, um suplemento que vem 

sendo amplamente utilizado pela sua participação no metabolismo energético das células, 

tem despertado interesse científico devido aos seus possíveis efeitos durante o tratamento 

oncológico. OBJETIVO: O presente estudo teve como objetivo analisar, por meio de 

uma revisão integrativa da literatura, os riscos e benefícios do uso da creatina durante o 

tratamento de câncer de mama. METODOLOGIA: A pesquisa de dados foi realizada 

nas principais bases de dados, incluindo PubMed, Scielo, Google Acadêmico e Frontiers 

in Nutrition, utilizando artigos publicados entre 2018 a 2026, em português e inglês. 

RESULTADOS: Os resultados apresentaram que a creatina pode resultar em benefícios 

relacionados a preservação da massa muscular, melhora da fadiga e manutenção da 

capacidade funcional das pacientes. No entanto, estudos experimentais em modelos 

animais apresentaram possíveis riscos, como o estímulo ao crescimento tumoral e a 

disseminação metastática por meio da ativação de vias metabólicas que utilizam o sistema 

fosfocreatina-creatina quinase. Ademais, observou-se a falta de estudos clínicos em 

humanos, principalmente em pacientes com câncer de mama, o que interfere na definição 

de condutas seguras em relação a suplementação. CONCLUSÃO: Concluiu-se que o 

tema abordado ainda apresenta controvérsias, sendo necessária a realização de novos 

estudos clínicos em humanos para esclarecer seus reais riscos e benefícios, bem como 

definir doses seguras e períodos adequados para a utilização da suplementação. 
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   1.INTRODUÇÃO 

           A creatina é um composto nitrogenado encontrado predominantemente nos 

músculos esqueléticos, desempenhando um papel essencial no metabolismo energético 

celular por meio do sistema fosfocreatina, o qual fornece energia rapidamente em 

situações de alta demanda metabólica¹,². A utilização desse suplemento nutricional tem 

sido amplamente estudada em diversos contextos clínicos e esportivos.  

             Nos últimos anos, pesquisas têm investigado o potencial da creatina não apenas 

em indivíduos saudáveis, mas também em diferentes condições patológicas, incluindo o 

câncer¹,². No contexto do câncer de mama, o interesse científico está relacionado às 

alterações metabólicas características das células neoplásicas, que apresentam elevada 

demanda energética e modificações nos sistemas de produção e utilização de energia 

celular³,⁴.  

          Além disso, pacientes submetidos ao tratamento oncológico frequentemente 

desenvolvem sintomas como fadiga, perda de massa muscular, redução da força física e 

comprometimento da capacidade funcional das pacientes. Nesse cenário, a 

suplementação de creatina vem sendo estudada como uma possível estratégia auxiliar 

para minimizar esses efeitos, contribuindo para a preservação muscular, melhora do 

desempenho funcional e maior tolerância ao tratamento⁵. 

           Entretanto, apesar dos potenciais benefícios descritos na literatura, a 

suplementação de creatina em pacientes oncológicos ainda permanece controversa, 

especialmente em relação à sua segurança e aos possíveis efeitos sobre o metabolismo 

tumoral. Alguns estudos clínicos sugerem melhora da função muscular, redução da fadiga 

e maior tolerância às terapias antineoplásicas⁶. Por outro lado, evidências experimentais, 

principalmente em modelos animais e estudos in vitro, levantam hipóteses sobre possíveis 

interações metabólicas capazes de favorecer a progressão tumoral. Entre os mecanismos 

propostos, destaca-se a ativação da via Smad2/3, associada ao aumento do potencial 

metastático e à redução da sobrevida em modelos experimentais⁶. Embora esses achados 

ainda não possam ser diretamente extrapolados para humanos, eles reforçam a 

necessidade de investigações mais aprofundadas acerca da segurança da suplementação 

de creatina durante o tratamento do câncer de mama. 

       Diante desse contexto, o presente estudo teve como objetivo analisar, por meio de 

uma revisão integrativa da literatura, os riscos e benefícios do uso da creatina durante o 

tratamento do câncer de mama. Para isso, foram reunidas e discutidas evidências 
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científicas provenientes de estudos clínicos e experimentais, buscando compreender os 

possíveis impactos da suplementação sobre a segurança, a evolução clínica e a qualidade 

de vida de pacientes em tratamento oncológico. Assim, esta pesquisa pretende contribuir 

para o aprofundamento das discussões científicas acerca do tema e fornecer subsídios 

teóricos que possam auxiliar a prática clínica e futuras investigações na área. 

 

2. METODOLOGIA 

           O presente trabalho trata-se de uma revisão integrativa da literatura, elaborada e  

desenvolvida segundo o protocolo PICO (População, Intervenção, Comparação, 

Outcome/ Desfecho). Cujo objetivo foi   investigar, analisar e discutir os principais riscos 

e benefícios do uso da creatina durante o tratamento de câncer de mama, com ênfase em 

sua influência sobre a composição corporal, a tolerância terapêutica e os desfechos 

clínicos relacionados à qualidade de vida e à sobrevida dos pacientes. 

Tabela 1- Componentes da pergunta de pesquisa, seguindo o anagrama PICO. 

Fonte: Autoria própria 2025 

 

2.1 Estratégia de Busca 

          A pesquisa bibliográfica foi realizada por meio de consultas às bases de dados 

eletrônicas PubMed, SciELO, Google Acadêmico e MEDLINE, reconhecidas por sua 
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relevância na área da saúde. Para a busca dos estudos, foram utilizados descritores em 

português e inglês, a fim de ampliar a identificação de publicações relacionadas ao 

tema.Os descritores empregados foram: "creatina e câncer de mama" (creatine and breast 

cancer), "suplementação de creatina e oncologia" (creatine supplementation and 

oncology), "creatina e metástase" (creatine and metastasis) e "creatina segurança e câncer 

de mama" (creatine safety and breast cancer). Esses termos foram utilizados de forma 

isolada e combinada para localizar estudos pertinentes aos objetivos desta pesquisa.                                                                 

 

 

2.2 Triagem e Seleção dos Artigos 

          No processo de rastreamento dos estudos, os artigos foram identificados nas bases 

de dados selecionadas e submetidos a uma triagem inicial por meio da leitura dos títulos 

e resumos. Em seguida, os estudos potencialmente elegíveis foram avaliados na íntegra, 

conforme estratégia de busca previamente estabelecida, que compreendeu: triagem por 

títulos, triagem por resumos e leitura completa dos textos elegíveis. A identificação e 

exclusão de artigos duplicados foram realizadas de forma manual e com o auxílio do 

software Mendeley. 

          Foram adotados como critérios de inclusão artigos publicados entre os anos de 

2018 e 2026, disponíveis nos idiomas inglês e português, de domínio público que 

abordassem o uso da creatina como suplemento em pacientes oncológicos, especialmente 

relacionados ao câncer de mama. Foram considerados ensaios clínicos, revisões 

sistemáticas, revisões narrativas, metanálises e estudos experimentais in vivo e in vitro, 

desde que apresentassem resultados relacionados aos efeitos terapêuticos, bem como aos 

possíveis riscos fisiológicos, metabólicos ou renais decorrentes do uso da creatina nessa 

população. 

         Como critérios de exclusão, foram desconsiderados estudos que abordassem o uso 

de creatina em populações saudáveis ou atletas, artigos sem acesso ao texto completo, 

estudos duplicados ou sem relação direta com a temática proposta, além de relatos de 

caso isolados e revisões que não apresentassem base metodológica definida. Por fim, após 

a leitura completa, os artigos selecionados foram analisados quanto à sua qualidade 

metodológica e organizados conforme informações como título, autores, ano de 

publicação, tipo de estudo e principais resultados. Como descreve o fluxograma abaixo. 
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Figura 1-Fluxograma representando o processo de seleção dos estudos, elaborado para 

demonstrar as etapas de identificação, triagem, elegibilidade e inclusão dos artigos, com 

base na metodologia PRISMA. 

Fonte: Autoria Própria 2026 

3. RESULTADOS 

Após a utilização das palavras-chave , os artigos foram selecionados de acordo com o 

seguinte fluxograma          
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 Figura 2: Fuxograma descrevendo as etapas da seleção dos artigos, com os números de 

artigos encontrados em cada etapa.                                                                                                               

Fonte: Autoria própria 2026 

 

Ao final da estratificação, foram encontrados apenas 5 artigos que abordaram diretamente 

sobre o tema, como segue o quadro a seguir:  
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Tabela II- Descrição dos artigos selecionados para o trabalho  
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Fonte:Autoria própria 2026 
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Os cinco estudos incluídos nesta revisão integrativa foram publicados entre os 

anos de 2018 e 2025 e apresentaram diferentes delineamentos metodológicos, incluindo 

pesquisas experimentais, estudo observacional transversal e artigo de discussão científica. 

A maioria das evidências encontradas foi proveniente de estudos pré-clínicos realizados 

em modelos animais ou culturas celulares, evidenciando a escassez de pesquisas clínicas 

envolvendo pacientes com câncer de mama. 

Entre os estudos analisados, três investigaram diretamente a participação da 

creatina ou de enzimas relacionadas ao sistema fosfocreatina-creatina quinase na 

progressão tumoral e disseminação metastática, demonstrando possíveis associações 

entre alterações do metabolismo energético e o comportamento agressivo das células 

neoplásicas. Em contrapartida, um estudo observacional realizado com dados 

populacionais de Jiang et al. (2025)  identificou associação entre maior ingestão dietética 

de creatina e menor prevalência de câncer, sugerindo resultados divergentes em relação 

aos achados experimentais. 

De modo geral, os estudos indicam que o papel da creatina no contexto do câncer 

de mama permanece controverso. Enquanto as evidências pré-clínicas levantam hipóteses 

sobre possíveis mecanismos relacionados à progressão tumoral, os dados disponíveis em 

humanos ainda são limitados e insuficientes para estabelecer conclusões definitivas 

acerca da segurança e da eficácia da suplementação durante o tratamento oncológico. 

 

 

4. DESENVOLVIMENTO 

4.1 Creatina e Metabolismo Energético 

A creatina é um composto nitrogenado amplamente distribuído nos músculos 

esqueléticos e em tecidos com elevada demanda energética, desempenhando papel 

fundamental no metabolismo celular por meio do sistema fosfocreatina-creatina quinase. 

Esse sistema atua como uma importante reserva imediata de energia, possibilitando a 

rápida regeneração de ATP (Trifosfato de Adenosina), principal molécula responsável 

pelo fornecimento energético celular. Nesse contexto, a fosfocreatina funciona como um 

reservatório energético intracelular capaz de sustentar processos metabólicos de alta 

demanda. Em células tumorais, especialmente no câncer de mama, alterações metabólicas 

podem favorecer a utilização desse sistema energético como mecanismo adaptativo para 

manutenção da proliferação celular, crescimento tumoral e potencial invasivo. Estudos 

experimentais demonstraram que a ativação da creatina quinase mitocondrial (MtCK1) 
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está associada ao aumento da atividade proliferativa em células de câncer de mama, 

sugerindo possível participação da via da creatina no suporte energético tumoral7.  

Além disso, pesquisas pré-clínicas evidenciaram que a inibição da via metabólica 

da creatina, por meio da utilização de ciclocreatina, promoveu redução do crescimento 

tumoral e maior sensibilidade à quimioterapia em modelos experimentais de câncer de 

mama7,8. Esses achados sugerem que o metabolismo energético relacionado à creatina 

pode exercer influência sobre mecanismos associados à progressão tumoral.Entretanto, é 

importante destacar que tais evidências são provenientes principalmente de estudos 

experimentais e ainda não permitem estabelecer relação causal direta entre suplementação 

de creatina e progressão do câncer em humanos.  

Dessa forma, embora a creatina apresente reconhecida importância fisiológica no 

metabolismo energético, seus possíveis efeitos sobre o microambiente tumoral ainda 

necessitam de investigação mais aprofundada. 

 

4.2 Hipóteses de estímulo tumoral 

 

Diversos estudos experimentais têm levantado hipóteses acerca da possível 

participação da creatina em mecanismos relacionados à progressão tumoral e 

disseminação metastática. Entre os principais mecanismos propostos, destaca-se a 

ativação de vias moleculares associadas à proliferação celular, migração tumoral e 

invasão metastática. 

Zhang relatou que o aumento da disponibilidade de creatina, seja por ingestão 

alimentar ou por síntese endógena mediada pela enzima glicina amidinotransferase 

(GATM), esteve associado à ativação da via MSP1-Smad2/3 em modelos experimentais. 

Segundo os autores, essa ativação promoveu maior expressão de proteínas relacionadas à 

progressão tumoral, como Snail e Slug, além de redução da sobrevida dos animais 

avaliados. Em contrapartida, a inibição dessas vias esteve associada à diminuição da 

disseminação metastática e ao aumento da sobrevida nos modelos analisados9. 

Corroborando esses achados, Lagarde e Kazak discutiram evidências 

experimentais que sugerem possível participação da creatina na ativação de mecanismos 

relacionados à progressão tumoral e disseminação metastática em modelos animais. 

Contudo, os próprios autores ressaltam que os mecanismos moleculares envolvidos ainda 

não estão completamente esclarecidos12. 
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Apesar da relevância desses resultados, é fundamental considerar que a maior 

parte das evidências disponíveis deriva de estudos pré-clínicos, realizados in vitro ou em 

modelos animais. Dessa maneira, os achados atuais ainda são insuficientes para confirmar 

relação causal direta entre suplementação de creatina e estímulo tumoral em seres 

humanos, sendo necessários estudos clínicos mais robustos para melhor compreensão 

dessa associação. 

 

4.3 Evidências Clínicas em Humanos 

Os estudos clínicos envolvendo o uso de creatina em indivíduos com câncer ainda 

são limitados e apresentam resultados heterogêneos. Embora estudos experimentais 

tenham sugerido possíveis interações entre a creatina e mecanismos relacionados ao 

metabolismo tumoral, as evidências disponíveis em humanos não confirmam, até o 

momento, associação direta entre suplementação de creatina e progressão do câncer. 

O estudo transversal conduzido por Jiang , utilizando dados do National Health 

and Nutrition Examination Survey (NHANES) entre os anos de 2007 e 2018, observou 

associação entre maior ingestão alimentar de creatina e menor prevalência de câncer na 

população analisada. Segundo os autores, o aumento da ingestão dietética de creatina 

esteve relacionado a discreta redução estatística no risco de desenvolvimento de câncer11. 

Entretanto, os resultados desse estudo devem ser interpretados com cautela, 

considerando suas limitações metodológicas. Por se tratar de um estudo observacional 

transversal, não é possível estabelecer relação de causalidade entre ingestão de creatina e 

redução do risco de câncer. Além disso, a análise não foi direcionada especificamente a 

pacientes com câncer de mama nem a indivíduos em tratamento oncológico, limitando a 

extrapolação dos resultados para esse contexto clínico. 

Dessa forma, embora os achados disponíveis em humanos não demonstrem 

evidências consistentes de efeito carcinogênico da creatina, ainda há insuficiência de 

estudos clínicos específicos que permitam conclusões definitivas acerca da segurança da 

suplementação em pacientes com câncer de mama. 

 

4.4 Uso em paciente com câncer de mama 

 

A suplementação de creatina em pacientes com câncer de mama tem despertado 

crescente interesse científico devido ao seu possível papel na preservação da massa 

muscular, melhora da fadiga relacionada ao câncer e manutenção da capacidade funcional 
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durante o tratamento oncológico. Esses aspectos possuem relevância clínica significativa, 

uma vez que pacientes submetidas à quimioterapia frequentemente apresentam redução 

da força muscular, perda de massa magra e comprometimento da qualidade de vida. 

Entretanto, apesar do potencial terapêutico sugerido, as evidências científicas disponíveis 

ainda são limitadas, dificultando o estabelecimento de recomendações clínicas definitivas 

acerca da segurança e eficácia da suplementação nesse grupo de pacientes. 

No contexto do câncer de mama, estudos experimentais sugerem que o 

metabolismo energético tumoral pode estar relacionado à atividade do sistema creatina-

creatina quinase. Observou que o sistema fosfocreatina esteve associado à proliferação 

de células tumorais HER2-positivas, indicando possível participação dessa via no suporte 

energético das células neoplásicas7. De forma semelhante, identificou-se associação entre 

a expressão da creatina quinase do tipo B (CKB) e o aumento do potencial metastático 

em modelos experimentais de câncer de mama8. 

Em contrapartida, alguns estudos têm demonstrado que análogos da creatina, 

como a ciclocreatina, podem apresentar potencial terapêutico ao modular o metabolismo 

energético tumoral. Pesquisas pré-clínicas sugerem que esses compostos podem reduzir 

a invasão celular, limitar a progressão tumoral e aumentar a sensibilidade à quimioterapia. 

Dessa forma, os achados disponíveis indicam que o papel da creatina no câncer de mama 

permanece controverso, podendo variar de acordo com o contexto metabólico tumoral, o 

subtipo molecular do câncer e as condições de utilização da suplementação. 

 

4.5 Segurança da Creatina e lacunas na bibliografia científica 

 

A creatina é amplamente considerada um suplemento seguro para indivíduos 

saudáveis, especialmente quando utilizada em doses adequadas e por períodos 

controlados. Entretanto, no contexto oncológico, particularmente em pacientes com 

câncer de mama, ainda existem importantes lacunas científicas relacionadas à segurança 

de sua utilização durante o tratamento antineoplásico. 

Os estudos experimentais disponíveis apresentam resultados heterogêneos e, por 

vezes, contraditórios. Enquanto algumas pesquisas pré-clínicas sugerem possível 

participação da creatina em mecanismos associados à progressão tumoral e disseminação 

metastática por meio da ativação de vias moleculares específicas, outras evidências 

apontam efeitos potencialmente benéficos ou associação com menor prevalência de 

câncer em determinados grupos populacionais. Essas divergências demonstram a 
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complexidade da interação entre metabolismo energético tumoral e suplementação de 

creatina. 

Outro fator que limita a compreensão dos possíveis efeitos da creatina em 

pacientes com câncer de mama é a escassez de ensaios clínicos randomizados e estudos 

clínicos específicos envolvendo indivíduos em tratamento quimioterápico. Grande parte 

das evidências atualmente disponíveis deriva de estudos in vitro, modelos animais ou 

pesquisas observacionais, o que dificulta a extrapolação dos resultados para a prática 

clínica. Além disso, aspectos importantes permanecem indefinidos, incluindo dose ideal, 

duração da suplementação, possíveis interações farmacológicas e efeitos em diferentes 

subtipos tumorais. 

Dessa maneira, torna-se necessária a realização de estudos clínicos mais robustos 

e específicos para esclarecer os reais riscos e benefícios da suplementação de creatina 

durante o tratamento do câncer de mama. O aprofundamento dessas investigações poderá 

contribuir para maior segurança na utilização desse suplemento em pacientes oncológicos 

e para o desenvolvimento de recomendações clínicas mais fundamentadas 

cientificamente. 

 

 

 5. CONSIDERAÇÕES FINAIS     

 

Com base nas evidências científicas analisadas nesta revisão integrativa, observa-

se que a creatina pode participar de mecanismos relacionados ao metabolismo energético 

de células neoplásicas, especialmente no câncer de mama, por meio do sistema 

fosfocreatina-creatina quinase. Estudos experimentais sugerem que determinadas vias 

metabólicas associadas à creatina podem contribuir para processos relacionados à 

proliferação celular, progressão tumoral e disseminação metastática, principalmente em 

modelos animais e estudos pré-clínicos. 

Entre os mecanismos descritos na literatura, destacam-se a ativação da creatina 

quinase mitocondrial (MtCK1) e o aumento da expressão de proteínas relacionadas à 

progressão tumoral, como Snail e Slug, associados à redução da sobrevida em modelos 

experimentais. Em contrapartida, alguns estudos demonstraram que a inibição dessas vias 

metabólicas, por meio de análogos da creatina, como a ciclocreatina, esteve relacionada 

à redução do crescimento tumoral, diminuição da invasão celular e aumento da resposta 

à quimioterapia. 
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Além dos possíveis efeitos sobre o metabolismo tumoral, a literatura também 

sugere potenciais benefícios clínicos da creatina em pacientes oncológicos, incluindo 

melhora da fadiga, preservação da massa muscular e manutenção da capacidade funcional 

durante o tratamento. Entretanto, os estudos clínicos em humanos ainda são limitados e 

apresentam resultados heterogêneos, não sendo suficientes para estabelecer conclusões 

definitivas acerca da segurança e eficácia da suplementação em pacientes com câncer de 

mama. 

Dessa forma, conclui-se que o uso da creatina durante o tratamento do câncer de 

mama permanece um tema controverso na literatura científica. Embora alguns achados 

sugiram benefícios relacionados à qualidade de vida e ao estado funcional das pacientes, 

estudos experimentais também levantam hipóteses sobre possível participação da creatina 

em mecanismos associados à progressão tumoral em determinados contextos 

metabólicos. 

Portanto, as evidências atualmente disponíveis ainda são insuficientes para 

recomendar de forma segura a utilização terapêutica da creatina em pacientes com câncer 

de mama. Assim, torna-se necessária a realização de estudos clínicos mais robustos, 

especialmente ensaios clínicos randomizados em humanos, capazes de esclarecer os reais 

riscos e benefícios da suplementação, bem como definir doses seguras, tempo de 

utilização e possíveis interações com o tratamento oncológico. Até que evidências mais 

conclusivas estejam disponíveis, o uso da creatina durante o tratamento do câncer de 

mama deve ser avaliado com cautela e acompanhado por profissionais de saúde 

especializados. 
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