REVISTA EDUCAGAO

| EM SAUDE

O uso de terapia cetogénica como adjuvante para o
tratamento de pacientes com epilepsia: uma revisao
integrativa

Ana Angélica Leite Xavier', Caio Araujo Esper’, Jodo Vitor Rodrigues Mendes’, Saymon Machado Souza',
Vitdria Pereira Fernandes’, Angélica Lima Brandao Simoes?

1. Discente do curso de Medicina da Universidade Evangélica de Goids — UniEVANGELICA.
2. Docente do curso de Medicina da Universidade Evangélica de Goids — UniEVANGELICA.

RESUMO: A dieta cetogénica e suas variagdes, como a dieta de Atkins, tém sido investiga- Palavras-
chave:
dieta ceto-
lepsia refratdria - resistente a medicamentos, devido a sua capacidade de modificar as co- génica. di-
eta Atkins.
epilepsia re-
integrativa € identificar evidéncias sobre o uso dessa dieta no controle das convulsées frataria.

das como um adjuvante, ou seja, uma abordagem complementar no tratamento da epi-

N

nexdes de baixa/média intensidade no cérebro dos pacientes. O objetivo desta revisdao

)
=
=
o
2
D>
>
o
QD
w

tipicas da patologia supracitada. A busca dos artigos foi realizada nas plataformas PUB-
Med, Scielo e Lilacs e, apds a aplicacao dos respectivos filtros, foram definidos 12 artigos
para a andlise. Em toda a literatura selecionada, todas as varia¢6es da dieta cetogénica
apresentaram eficacia na reducdo da intensidade e quantidade do quadro convulsGes de-
correntes da epilepsia. Além disso, alguns estudos mostraram também uma melhora do
quadro nutricional dos pacientes submetidos ao tratamento. Tais achados apresentam
um grande avanco para a melhora da qualidade de vida desses pacientes e demonstram a

importancia da terapia cetogénica.

INTRODUCAO

Aproximadamente 70 milhdes de pessoas sao acometidas pela epilepsia mundo - doenca
essa cuja principal manifestacdo é a presenca de ataques convulsivos. Dessas pessoas, cerca de /3 apre-
sentam resisténcia a farmacos'

A dieta cetogénica tem sido usada como uma opc¢do terapéutica eficaz no tratamento de
epilepsia, especialmente nesses casos em que ha resisténcia a medicamentos?. A base dessa dieta é a
reducdo extrema da ingestdo de carboidratos e o aumento do consumo de gorduras, forcando o corpo a
entrar em um estado chamado cetose. Durante a cetose, o corpo comeca a utilizar gordura como fonte

principal de energia, em vez de glicose, e produz corpos cetdnicos no figado. Esses corpos ceténicos,
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como o beta-hidroxibutirato, tém efeitos neuroprotetores e podem atuar no cérebro, estabilizando a ati-
vidade elétrica cerebral e, assim, ajudando a reduzir a frequéncia e a intensidade das crises epilépticas3.

O mecanismo exato pelo qual a dieta cetogénica ajuda a controlar as crises ainda ndao é com-
pletamente entendido, mas sabe-se que a presenca de corpos cetdnicos no cérebro tem um efeito cal-
mante sobre a atividade elétrica anormal, que é a principal causa das crises®. Além disso, a dieta pode
aumentar a eficiéncia do metabolismo cerebral e diminuir a excitabilidade neuronal, um fator importante
para prevenir os episddios convulsivos.

Historicamente, a dieta cetogénica foi usada como um tratamento para epilepsia desde a
década de 1920, antes do desenvolvimento dos medicamentos anticonvulsivantes modernos® . Embora
os medicamentos tenham se tornado o tratamento mais comum, a dieta continua a ser uma alternativa
vidvel, especialmente em criancas que ndo respondem aos farmacos. Estudos demonstram que até 50%
das criangas com epilepsia refrataria apresentam uma reducao significativa nas crises apds seguir a dieta
cetogénica, com alguns casos resultando em uma remissao quase total>.

O sucesso da dieta cetogénica no controle das crises ndo é garantido para todos, e ela deve
ser seguida sob orientagdo médica, pois pode causar efeitos colaterais, como desidratacdo e desequili-
brios eletroliticos*. No entanto, para aqueles que ndo respondem ao tratamento convencional, a dieta
cetogénica oferece uma alternativa promissora e continua sendo uma drea ativa de pesquisa na busca de

novos tratamentos para a epilepsia

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisao integrativa da literatura, realizada em setembro de 2024, a partir da
questdo norteadora “Como o uso de terapia cetogénica contribui no tratamento de pacientes com epi-
lepsia?”.

A fim de definir a questdo norteadora, foi utilizada a estratégia PICo. P = populacdo (pacien-
tes com epilepsia), | = interesse (terapia cetogénica) e Co = contexto (contribuicdo no tratamento de
epilepsia)

A busca de dados foi realizada nas plataformas de pesquisa National Library of Medicine (Pu-
bMed), SCIENTIFIC ELECTRONIC LIBRARY ONLINE (Scielo) e Literatura Latino-Americana e do Caribe em
Ciéncias da Saude**(**Lilacs). Os Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS) utilizados foram : Ketogenic
e Epilepsy. Utilizou-se, também, do operador booleano AND. Assim, a expressao usada para a pesquisa
foi : Ketogenic AND Epilepsy.

Foram identificados 2392 artigos no PubMed, 61 no Scielo e 19 no Lilacs. Visando o refina-
mento da pesquisa, definiu-se fatores de inclusdo e exclusdo para os artigos encontrados.

Os fatores de inclusdo deste estudo foram artigos cientificos primdrios, publicados nos ulti-
mos 5 anos ( 2019-2024), texto completo gratuito e sem restricdo de idioma. Enquanto os fatores de ex-

clusdo foram artigos duplicados e que ndo respondiam a questao norteadora.
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Assim, ap0s a aplicacdo dos fatores de inclusdo e exclusdo e leitura dos titulos e resumos dos

artigos, selecionou-se 12 artigos para a construcao deste estudo.

Artigos identificados no
Pubmed (n= 2392), Scielo
(n=61) e Lilacs (n=19)

Inclusdo de artigos dos
dltimos 5 anos

Artigos identificados em
2019 - 2024 no Pubmed,
Scielo e Lilacs (n=1341)

Aplicagao dos filtros free
full text, artigos
primarios

Artigos
resultantes (n = 41)

Artigos resultantes
(n=12)

Exclusdo de duplicagdes e
artigos que nao
respondiam a questdo
norteadora

RESULTADOS

Os resultados apresentados nos doze artigos selecionados, nesta revisao integrativa, serao

descritos em um panorama geral por meio do Quadro 1.

Quadro 1: Artigos incluidos na revisdo integrativa de literatura, separados por autor/ano, desenho do es-

tudo, objetivo e conclusdes.

Autor [ ano Desenho de es- Objetivo Conclusao
tudo

ARCHNA et al, | Ensaio clinico con- | Comparar a eficdcia da dieta | Pacientes aderidos a dieta
2022 (A) trolado de Atkins, variacao de ceto- | apresentaram menos convul-
génica, com levetiracetam | sbes do que os que aderiram
em pacientes com epilepsia | ao tratamento medicamen-

farmaco resistente toso com levetiracetam
BJURULF et | Estudo  prospec- | Investigar se o citrato de po- | Pacientes utilizando citrato de
al,2020 (B) tivo controlado tassio consegue previne potassio ndo desenvolveram

acidose metabdlica e houve
reducao do ndmero de con-
vulsdes
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EL-SHAFIE,
©

2023

Estudo
tivo randomizado

prospec-

Investigar os beneficios a
curto e longo prazo da dieta
cetogénica em criangas com
epilepsia.

Quando submetidos a dieta
cetogénica, 60% dos pacientes
do grupo controle que tinham
epilepsia nao tiveram mais
convulsbes. O restante tive-
ram as convulsdes reduzidas
significativamente.

GUPTA et al, 2021

(D)

Ensaio clinico ran-
domizado

Comparar a eficiéncia da di-
eta de Atkins modificada
(mAD) e o tratamento de in-
dice glicémico baixo em cri-
ancas com epilepsia (LGIT),

A proporcao de criangas que
ndo tiveram mais convulsdes
e as que tiveram uma redugao
maior que 90% do quadro, foi
maior no grupo que fez mAD.
Contudo, das criangas que ti-
veram uma redu¢do de mais
de 50% do quadro, a propor-
¢ao era maior nas que fizeram
LGIT

MANRAL et al,
2023 (E)

Ensaio Clinico ran-
domizado

Investigar se a combinagao
da dieta cetogénica com o
tratamento tradicional me-
dicamentoso era mais efici-
ente do que o tratamento
medicamentoso sozinho em
reduzir a frequéncia de con-
vulsdes e melhorar o psico-
[6gico em adultos e adoles-
centes com epilepsia

Em 6 meses foi observado
uma diminuicdo de mais de
50% da frequéncia de ataques
epilépticos em 26,2% do grupo
que fez a dieta.

NASCIMENTO et
al, 2024 (F)

Estudo Transversal

Avaliar o efeito da terapia
cetogénica sobre o estado
nutricional e a evolugao cli-
nica da epilepsia farmaco re-
sistente

O tratamento, além de melho-
rar o estado nutricional dos
pacientes, reduziu a frequén-
cia de crises epilépticas e a
dose de farmacos anti crise.

RAY etal, 2024 (G)

Ensaio clinico ran-
domizado

Medir e comparar a eficacia
e a tolerabilidade da dieta
cetogénica classica e a dieta
cetogénica de acidos graxos
poliinsaturados em criancas
com epilepsia refratdria.

Obtiveram cerca de 71,1% de
reducdo do quadro de epilep-
sia. Sendo que ndo houve dife-
renca significativa entre os
dois tipos de dieta.
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REBOLLO et adl,
2024 (H)

Estudo retrospec-
tivo

Descrever o efeito da dieta
cetogénica sobre o controle
de convulsdes e o estado
nutricional em criangas com
epilepsia farmaco resistente

Apds 3 meses de dieta, cerca
de 82% dos pacientes obtive-
ram uma melhora de pelo me-
nos 50%, 22,8% obtiveram uma
melhora de pelo menos 90% e
20% nao tiveram mais convul-
soes.

ROSSI et al, 2023
M

Estudo descritivo
transversal retros-

pectivo

Identificar os beneficios e
dificuldades percebidos pe-
las familias de criangas em
tratamento de epilepsia re-
fratdria que sem a dieta ce-
togénica.

Em uma amostra composta
por 51 pacientes, de 0 a 18
anos. Ao questionar se perce-
biam melhoras apds a terapia
cetogénica, 81% responderam
que sim, 11% nao e 8% nao sa-
biam.

SCHOELER et al,
2023 (J)

Ensaio clinico ran-
domizado

Estabelecer a eficdcia da di-
eta cetogénica classica em
reduzir a frequéncia de con-
vulsbes comparada com
medicamentos anti-convul-
sbes em pacientes com epi-

lepsia farmaco resistente

Nao houve diferenca significa-
tiva entre média de convul-
sbes didrias do grupo com a di-
eta cetogénica e do grupo
com a medicagdo anticonvul-
sivante. Trés mortes ocorre-
ram no grupo da dieta cetogé-
nica, todas consideradas ndo
relacionadas ao tratamento.

SHARMA et adl,
2021 (K)

Ensaio clinico ran-
domizado

Avaliar a eficdcia da dieta de
Atkins modificada em crian-
cas com epilepsia refratarias
a terapia hormonal

Das 91 criancas avaliadas no
estudo, 46 foram recrutadas
para o grupo da dieta e 45
para o grupo controle. Dessas
46, apos 4 semanas, 11 crian-
¢as nao tiveram mais convul-
sOes e 30 tiveram uma redu-
¢do de pelo menos 50% das
convulsées. O grupo controle
nao apresentou melhora.

SU et al, 2021 (L)

Estudo clinico

Explorar os fatores associa-
dos a eficdcia das terapias
dieta  cetogénica
(KDTs) em pacientes com

com

epilepsia, avaliando as mu-
dangas
funcional cerebral (FC) an-

na conectividade

tes e apds seis meses de tra-
tamento com KDTs.

As Dietas cetogénicas modifi-
de
intensidade no

caram as conexdes
baixa/média
cérebro dos pacientes. Essa
reducdo e o aumento da cen-
tralidade de

apds seis meses foram associ-

intermediacao

ados a uma melhora do trata-
mento do quadro epiléptico
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Integracao:

Quadro 2: Método utilizado para categorizar os artigos em dois grupos.

Categoria Estudos

Estudos que comparam tratamento medicamentoso x Estudos tratamento | A, E,Je K

medicamentoso

Estudos que abordam somente a eficacia da dieta B,(,D,F,G,H,lelL

DISCUSSAO

Os estudos analisados nesta revisao integrativa evidenciam a dieta cetogénica como uma es-
tratégia eficaz no controle de crises epilépticas em pacientes farmaco-resistentes, especialmente em cri-
ancas e adolescentes. Tais artigos foram divididos em dois grupos, o primeiro analisa somente os efeitos
da dieta cetogénica na epilepsia, enquanto o outro compara sua atuagdo com o tratamento medicamen-
toso tradicional. Seguindo nessa via, analisando o primeiro grupo de artigos, cabe dizer que a dieta ceto-
génica cladssica e suas variagdes como a dieta Atkins modificada, mostram uma taxa de resposta positiva
entre 52 e 82% na reducao da frequéncia de crises ou na atenuacao total das crises, conforme observado
nos estudos de Rebollo et al. (2024)(H) e El-Shafie et al.(2023)(C).

Além disso, a suplementacdo de citrato de potdssio, como evidenciado por Bjurulf et al.
(2020)(B), minimiza a acidose metabdlica, um efeito adverso recorrente da dieta cetogénica, sem com-
prometer sua eficacia antiepiléptica. Isso reforca a necessidade de intervencdes dietéticas bem monito-
radas e adaptadas para atender as necessidades metabdlicas dos pacientes. No entanto, embora as dietas
de baixo indice glicémico também se mostrem eficazes em reduzir convulsdes, o estudo de Gupta et al.
(2021)(D) sugere que sua eficdcia comparada com a dieta Atkins modificada depende do contexto indivi-
dual do paciente, trazendo a tona a importancia de um plano de tratamento personalizado.

Entrando agora no segundo grupo de estudos, os quais compararam a dieta com o uso de
medicamentos tradicionais, cabe evidenciar o Archna et al. (2022)(A). Que mostrou que comparada ao
uso isolado de anticonvulsivantes como o levetiracetam, a dieta cetogénica se destaca por sua capaci-
dade de reduzir as crises de forma significativa e estatisticamente relevante, indicando uma vantagem
terapéutica em pacientes resistentes aos tratamentos convencionais.

De forma complementar, Manral et al. (2023)(E) demonstraram que a combinacdo da dieta
Atkins com terapia medicamentosa padrao melhorou significativamente os desfechos clinicos, incluindo
uma redugao na frequéncia de crises e uma melhora nos parametros psicoldgicos dos pacientes ao longo
de seis meses. Esse estudo, realizado com adolescentes e adultos, registrou que 26,2% dos pacientes no
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grupo de intervencdo foram classificados como respondedores, em comparacdo com apenas 2,5% no
grupo que somente recebeu a terapia medicamentosa. Esses resultados reforcam a eficacia da dieta ce-
togénica como um adjuvante importante ao tratamento convencional, com beneficios para a qualidade
de vida dos pacientes e para reducao da dependéncia de doses elevadas de medicamentos.

Outro estudo relevante, o ensaio clinico multicéntrico de fase IV de Schoeler et al. (2023)(J),
comparou a dieta cetogénica classica a outros anticonvulsivantes em bebés com epilepsia resistente.
Apesar de ndo indicar diferenca significativa na reducdo da frequéncia de convulsdes entre esse grupo
especifico, a dieta cetogénica se mostrou uma alternativa vidvel e segura para uso em bebés, com efeitos
adversos controldveis e uma taxa de resposta compativel a terapia medicamentosa. A segurancga obser-
vada no grupo de dieta cetogénica é um dado relevante, pois demonstra a viabilidade do uso desse tipo
de intervencao em populagées vulneraveis, como lactentes.

Essarevisao, entretanto, apresenta limita¢6es que devem ser consideradas. Primeiramente,
a heterogeneidade dos estudos, por exemplo, as variagdes nas metodologias aplicadas e populacdes,
dificulta a padronizagdo dos resultados e a extrapolagcdo de conclusdes amplas. Além disso, muitos estu-
dos apresentam amostras reduzidas, como o estudo de Sharma et al. (2021)(K), o que limita a generali-
zacao dos achados para uma populacdo mais ampla. A falta de estudos de longo prazo também repre-
senta uma lacuna significativa, uma vez que os efeitos prolongados e a sustentabilidade do tratamento
dietético na epilepsia farmacorresistente ainda ndo estdo completamente elucidados.

Em concordancia com a literatura existente, esta revisdo reafirma que a dieta cetogénica
pode promover um efeito positivo sobre o controle das crises e a qualidade de vida dos pacientes, como
também observado nos trabalhos de Mendonca et al. (2024)(F) e Ray et al. (2024)(G). No entanto, as
taxas de abandono e ndo adesdo ao tratamento, relatados por Rossi et al. (2023)(1), revelam uma lacuna
importante nas estratégias de apoio e monitoramento, especialmente em contextos onde barreiras soci-
oecondmicas dificultam a continuidade do tratamento.

Para o futuro, destaca-se a necessidade de estudos que explorem o impacto a longo prazo
da dieta cetogénica e suas varidveis, considerando aspectos como manutenc¢ao dos beneficios terapéuti-
cos, impacto no desenvolvimento infantil e a seguranca metabdlica continua. Ademais, a elaboracdo de
diretrizes préticas que abordam os desafios de adesdo e adaptacao das dietas cetogénicas ao contexto
social e cultural dos pacientes pode ajudar a melhorar os indices de sucesso e a sustentabilidade da tera-
pia. Assim, a dieta cetogénica e suas varia¢des consolidam-se como abordagens terapéuticas vidveis, com
potencial para transformar o manejo da epilepsia resistente a medicamentos, mas cuja implementacao

eficaz requer um suporte continuo e multidisciplinar.

CONCLUSAO
Esta revisdo integrativa da literatura buscou, por meio do seu objetivo principal, compreen-

der como o uso de terapia cetogénica pode ser capaz de contribuir para o tratamento da epilepsia. Foi
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possivel identificar que a dieta cetogénica possui uma alta eficacia em pacientes farmacorresistentes,
principalmente aqueles que se encontram na faixa etdria pedidtrica. Apresentando, também, uma alta
seguranca no seu manejo, pois os indices de agravos, como acidose metabdlica sdo baixissimos.

Por meio da integracao de diversos estudos, podemos afirmar que ocorre uma melhora no
quadro clinico geral dos pacientes, no que se refere a: reducdo total ou parcial dos medicamentos anti-
convulsivantes, diminuicdo das crises convulsivas, melhora no estado nutricional e, consequentemente,
aumento da qualidade de vida, a partir do uso da terapia cetogénica.

Mesmo possuindo inimeros beneficios respaldados cientificamente, a dieta cetogénica é
pouco difundida no pais e apresenta um desafio no que se refere a baixa adesdo e a sua manutengao a
longo prazo, visto a necessidade de um acompanhamento multidisciplinar regular que garante o bem
estar do paciente e de seus familiares.

Portanto, é evidente a alta relevancia da terapia cetogénica no tratamento da epilepsia far-
macorresistente. Entretanto, ndo é possivel esclarecer completamente como ela atua a longo prazo e sua
interacdo medicamentosa, além de que ha uma escassez de estudos clinicos realizados no pais. Assim, é
sugerido que a comunidade cientifica fomente novos estudos mais aprofundados sobre o manejo dessa

terapia a fim de potencializar os beneficios e mitigar possiveis maleficios e desafios.
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