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Resumo

A dieta cetogénica tem se destacado como uma estratégia nutricional com relevantes aplicacfes terapéuticas
em diferentes condi¢des clinicas. Este trabalho apresenta uma revisao da literatura cientifica sobre os
principais usos terapéuticos da dieta cetogénica, reunindo evidéncias atuais sobre sua eficacia, seguranca e
limitagBes. A analise contempla tanto aplica¢des consolidadas, como no manejo da epilepsia refrataria, quanto
aplicac6es emergentes, incluindo distlrbios metabdlicos, neuroldgicos e condicdes inflamatdrias. Também
séo discutidos os potenciais beneficios clinicos, os possiveis efeitos adversos e as lacunas existentes na
literatura. Ao final, o estudo busca oferecer uma visdo critica e atualizada sobre a viabilidade da dieta
cetogénica como intervencao nutricional terapéutica baseada em evidéncias.
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Abstract

The ketogenic diet has emerged as a nutritional strategy with relevant therapeutic applications in various
clinical conditions. This paper presents a review of the scientific literature on the main therapeutic uses of the
ketogenic diet, gathering current evidence on its efficacy, safety, and limitations. The analysis encompasses
both established applications, such as in the management of refractory epilepsy, and emerging applications,
including metabolic and neurological disorders and inflammatory conditions. Potential clinical benefits, possible
adverse effects, and existing gaps in the literature are also discussed. Finally, the study aims to offer a critical
and up-to-date view on the viability of the ketogenic diet as an evidence-based therapeutic nutritional
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intervention.
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Resumen

La dieta cetogénica se ha consolidado como una estrategia nutricional con aplicaciones terapéuticas
relevantes en diversas afecciones clinicas. Este articulo presenta una revision de la literatura cientifica sobre
sus principales usos terapéuticos, recopilando la evidencia actual sobre su eficacia, seguridad y limitaciones.
El andlisis abarca tanto aplicaciones consolidadas, como el tratamiento de la epilepsia refractaria, como
aplicaciones emergentes, como trastornos metabolicos y neuroldgicos y afecciones inflamatorias. También se
discuten los posibles beneficios clinicos, los posibles efectos adversos y las lagunas existentes en la literatura.
Finalmente, el estudio busca ofrecer una vision critica y actualizada sobre la viabilidad de la dieta cetogénica
como intervencién nutricional terapéutica basada en la evidencia.

Palabras clave: dieta cetogénica; cetosis; metabolismo; terapias nutricionales; pérdida de peso.

1. Introducéo

A dieta cetogénica (DC), caracterizada por elevada ingestao de lipidios, quantidade
moderada de proteinas e restricdo rigorosa de carboidratos, consolidou-se inicialmente
como tratamento para epilepsia refrataria em criangas, conforme estabelecido na década
de 1920 por Wilder (1921). Seu uso ganhou destaque clinico ao longo do século XX,
especialmente ap0s os trabalhos de Peterman (1924) e, posteriormente, gragas a sintese
de evidéncias que reforcaram sua eficacia em epilepsia pediatrica resistente aos farmacos
(Freeman et al., 2007). Embora tenha perdido espaco com o advento de novas drogas
antiepilépticas a partir de 1950, seu interesse ressurgiu na década de 1990, impulsionado
por estudos que demonstraram resultados consistentes em casos refratarios (Kossoff et al.,
2009).

Nas ultimas décadas, esse movimento se ampliou a medida que a DC passou a ser
investigada por seus potenciais efeitos terapéuticos em outras condi¢cdes clinicas.
Pesquisas recentes sugerem beneficios promissores em doengas neurolégicas como
Alzheimer, Parkinson e esclerose multipla (Vanitallie et al., 2005; Paoli et al., 2014; Brenton
et al., 2019), com hip6teses baseadas no efeito neuroprotetor dos corpos cetbnicos e na
modulacdo da neurotransmissdo. Em paralelo, investigacées exploram sua aplicagcdo em
oncologia, fundamentadas na teoria metabdlica do cancer, segundo a qual células tumorais

dependem majoritariamente da glicolise — um fenémeno descrito inicialmente por Warburg
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(1956) e posteriormente expandido por Seyfried (2012). Esse conjunto de estudos colocou
novamente a DC no centro dos debates cientificos contemporaneos.

Apesar desse corpo crescente de evidéncias, a interpretacdo dos resultados
permanece desafiadora. A variabilidade nos protocolos dietéticos utilizados, as diferencas
individuais na resposta metabdlica e o risco de efeitos adversos tornam a avaliagdo da
efichcia e seguranca mais complexa (Masood et al.,, 2021). Além disso, revisdes
sistematicas relatam inconsisténcias metodoldgicas e heterogeneidade entre os estudos
gue examinam suas aplicacfes terapéuticas, o que dificulta conclusfes definitivas (Harvey
et al., 2019; Martin-McGill et al., 2020). Assim, embora a DC apresente potencial clinico em
diferentes cenarios, sdo necessarios cuidados na interpretacdo das evidéncias e na
implementacéo pratica dessa intervencgédo nutricional.

Diante desse panorama, o presente trabalho propde uma revisdo da literatura
cientifica voltada exclusivamente as aplicacdes terapéuticas da dieta cetogénica. Busca-se
analisar e sintetizar as evidéncias disponiveis sobre suas indicacfes consolidadas e
emergentes, discutindo beneficios, limitagbes, riscos e lacunas existentes no
conhecimento. Ao reunir e avaliar criticamente o estado atual das pesquisas, pretende-se
fornecer uma perspectiva fundamentada que contribua para a pratica clinica baseada em

evidéncias e para o direcionamento de futuras investigacoes.

1.1 Objetivos Gerais

Analisar as evidéncias cientificas disponiveis sobre as aplicacdes terapéuticas da
dieta cetogénica em diferentes condi¢des clinicas, considerando sua eficacia, seguranca e

limitac@es.

2. Revisao da Literatura

2.1 Conceitos Fundamentais e Aplicacdes Terapéuticas Consolidadas da Dieta

Cetogénica

A dieta cetogénica (DC) € um padrao alimentar caracterizado por baixo consumo de
carboidratos, ingestdo moderada de proteinas e alto aporte de gorduras, levando o

organismo a producdo de corpos cetbnicos como fonte priméria de energia (Paoli et al.,
3
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2015). Existem diferentes modalidades — DC classica, dieta cetogénica com triglicerideos
de cadeia média (MCT), Atkins modificada e Very Low-Carbohydrate Ketogenic Diet
(VLCKD) — variando quanto a propor¢ao de macronutrientes e flexibilidade pratica (Kossoff
et al., 2018).
Nos ultimos anos, a DC tem sido investigada ndo apenas como intervencédo para epilepsia
refratdria, mas como ferramenta terapéutica em diversas condicdes metabdlicas e
neurologicas.

A DC continua sendo uma das terapias ndo farmacolégicas com maior evidéncia
para epilepsia refrataria pediatrica. Estudos mostram redug¢ao 250% das crises em 30-60%
dos pacientes apés 3 a 6 meses de adesao (Neal et al., 2016; Martin-McGill et al., 2020). A
dieta classica (4:1 gordura/carboidrato+proteina) permanece como padrdo ouro, embora
versfes mais flexiveis tenham mostrado boa eficacia e melhor tolerabilidade.

Evidéncias recentes indicam que adultos também podem se beneficiar da DC.
Revisbes sistematicas relatam reducéao significativa das crises, embora com maior taxa de

abandono devido a restricdo alimentar (Cervenka et al., 2016; Reddy et al., 2021).

2.2 Aplicagdes Terapéuticas Emergentes

Estudos recentes sugerem que a DC melhora a glicemia, hemoglobina glicada e
sensibilidade a insulina. Uma metanélise com mais de 800 participantes mostrou reducdes
significativas da HbAlc apos 6 a 12 meses (Goldenberg et al., 2021). Além disso,
intervencdes com VLCKD demonstram alta taxa de remissdo do diabetes tipo 2 em alguns
protocolos supervisionados (Hallberg et al., 2018).

Apesar de debates sobre o impacto lipidico, evidéncias indicam reducdo de
triglicerideos, aumento do HDL e melhora de marcadores inflamatorios (Bueno et al., 2018).
Entretanto, as alteragbes do LDL sdo heterogéneas e demandam monitoramento clinico
(Cicero et al., 2020).

Modelos pré-clinicos e ensaios clinicos iniciais sugerem que a DC pode reduzir a
disponibilidade de glicose para tumores dependentes de glicélise e potencializar terapias
convencionais (Klement & Brehm, 2016; Weber et al., 2020). Contudo, ainda ndo ha

evidéncias para recomendar seu uso como terapia isolada.
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A DC tem sido estudada como estratégia para fornecer energia alternativa ao cérebro
em condi¢des com disfuncdo da utilizacdo de glicose. Ensaios em Alzheimer mostraram
melhora modesta em desempenho cognitivo, especialmente em estagios leves (Taylor et
al., 2018). Em Parkinson, beneficios em sintomas motores e ndo motores foram observados
em estudos piloto (Phillips et al., 2018).

Estudos de Di Lorenzo et al. (2019) indicam reducao da frequéncia e intensidade das
crises apdés 1-3 meses de DC ou estratégias cetogénicas intermitentes. Além disso,
evidéncias mostram melhora de resisténcia insulinica, regularizacdo menstrual e reducéo
de hiperandrogenismo em intervencdes cetogénicas de curto prazo (Mavropoulos et al.,
2016; Santos et al., 2022). Assim como, intervencdes low-carb e cetogénicas demonstram
reducao significativa de gordura hepatica, inflamag&o e marcadores de fibrose (Markova et
al., 2020).

2.3 Adesdao, Seguranca e Efeitos Adversos

A DC é considerada segura quando supervisionada, mas pode causar efeitos
adversos como nauseas, constipacao, fadiga inicial (“keto flu”), hiperuricemia e alteragdes
lipidicas (Sumithran et al., 2019).

A longo prazo, estudos destacam a necessidade de monitoramento renal e hepatico,
especialmente em populacdes vulneraveis (Masood et al., 2020). Em relacdo a
contraindicacdes, sdo observados disturbios de oxidacdo de acidos graxos, pancreatite
aguda, doencas hepéticas avancadas e gravidez.

Apesar dos beneficios descritos, muitos estudos apresentam amostras pequenas,
curta duracéo e protocolos heterogéneos, dificultando comparacdes (Bueno et al., 2018). A
variabilidade no impacto do LDL e preocupacdes com aderéncia também geram
controvérsia (Cicero et al., 2020). Pesquisas futuras devem priorizar ensaios clinicos
longos, com biomarcadores padronizados e avaliagdo de seguranca prolongada.

3. Consideracgdes Finais

A dieta cetogénica se consolidou como uma intervengdo nutricional com aplicagées

terapéuticas relevantes em diferentes condi¢des clinicas. As evidéncias mais robustas
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concentram-se no tratamento da epilepsia refratéria, especialmente em criancas, onde
ensaios clinicos controlados e revisdes sistematicas demonstram melhora significativa na
frequéncia e intensidade das crises, reforcando seu papel como terapia eficaz em casos
resistentes ao tratamento farmacologico. Além dessa indicagdo classica, estudos recentes
ampliam o interesse da comunidade cientifica para possiveis beneficios em doencas
metabdlicas, neuroldgicas, psiquiatricas e oncolégicas.

Nas ultimas décadas, avancos na pesquisa evidenciaram que a dieta cetogénica
pode promover melhora no controle glicémico em individuos com diabetes tipo 2, reducéo
de marcadores inflamatorios e hepatocelulares, atenuacdo de sintomas em transtornos
neurolégicos como Alzheimer e Parkinson, além de potencial adjuvante em protocolos
oncologicos ao explorar vulnerabilidades metabdlicas de células tumorais. Apesar disso,
muitos desses achados permanecem limitados por amostras pequenas, protocolos
heterogéneos e falta de padronizacdo, o que impede conclusdes definitivas sobre sua
eficacia em longo prazo.

Paralelamente, os riscos e efeitos adversos merecem atencdo especial. Embora a
dieta cetogénica seja considerada segura quando acompanhada por profissionais
gualificados, efeitos colaterais como distlirbios gastrointestinais, alteracdes lipidicas,
deficiéncia de micronutrientes e dificuldades de adesao sdo amplamente relatados. Estudos
também sugerem que sua manutencao prolongada pode exigir monitoramento continuo
para evitar potenciais complicacfes hepdéticas, renais ou metabdlicas. Dessa forma, a
implementacéao clinica da dieta deve ser individualizada, considerando perfil metabdlico,
condi¢cOes de saude e acompanhamento multiprofissional.

Diante da analise critica das evidéncias disponiveis, conclui-se que a dieta
cetogénica representa uma estratégia promissora em diversas areas da pratica clinica, mas
ainda carece de estudos robustos, de longa duracdo e metodologicamente padronizados
para validar com maior seguranca suas aplicacbes emergentes. Assim, recomenda-se
cautela na extrapolacdo de resultados preliminares e incentiva-se a continuidade de
pesquisas rigorosas que possam esclarecer os mecanismos envolvidos, definir protocolos

mais seguros e determinar sua real eficacia em diferentes populacdes.
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Em sintese, a dieta cetogénica pode ser uma ferramenta nutricional valiosa quando
indicada adequadamente, mas seu uso deve ser guiado por evidéncias cientificas
atualizadas, avaliacdo individual e acompanhamento clinico especializado. A ampliagéo do
conhecimento por meio de pesquisas futuras € fundamental para consolidar seu papel

terapéutico e estabelecer diretrizes consistentes para sua aplicacao pratica.
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