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Dieta cetogénica: mecanismos fisiopatolégicos,
aplicagoes clinicas e desafios contemporaneos -
revisao narrativa

Ketogenic diet: pathophysiological mechanisms, clinical
applications and contemporary trends - narrative review

Resumo: A busca por estratégias nutricionais eficazes tem impulsionado o
interesse pela dieta cetogénica (DC), cujo impacto ultrapassa sua aplicagao
neuroldgica inicial. Esta revisdo explora os fundamentos bioquimicos, as
aplicacgdes clinicas e os principais desafios fisioldgicos da DC. Este trabalho
tem como objetivo propor uma visdo dos mecanismos fisiopatoldgicos, das
variagdes protocolares e das evidéncias clinicas atuais, oferecendo
subsidios para a pratica e para a pesquisa. Trata-se de uma reviséo narrativa
sobre cetose nutricional induzida pela redugéo de carboidratos (5-10 % do
Valor Energético Total), na qual o figado converte acidos graxos em corpos
cetbnicos como fonte de energia. Foram revisadas as aplicagbes da DC
desde a epilepsia refrataria da década de 1920 até o manejo contemporaneo
de sindrome metabdlica, diabetes tipo 2, obesidade e doengas
neurodegenerativas. A analise dos protocolos Dieta Cetogénica Classica,
Dieta com Triglicerideos de Cadeia Média, Dieta de Atkins Modificada, Dieta
Cetogénica Mediterranea Modificada demonstra eficacia clinica, mas revela
desafios como a necessidade de monitorizagdo da esteatose hepatica,
litiase renal e deficiéncias de micronutrientes em casos de adesao
prolongada. O sucesso da DC como ferramenta terapéutica depende da
sintese entre rigor cientifico e viabilidade clinica, garantindo seguranga e
eficacia em diferentes contextos.

Palavras-chave: dieta cetogénica; cetose; metabolismo energético;
dietoterapia.

Abstract: The search for effective nutritional strategies has driven interest in
the ketogenic diet (KD), whose impact extends beyond its initial neurological
application. This review explores the biochemical foundations, clinical
applications, and major physiological challenges of KD. The objective of this
study was to provide an overview of pathophysiological mechanisms,
protocol variations, and current clinical evidence, offering support for both
practice and research. This is a narrative review analyzing nutritional ketosis
induced by carbohydrate restriction (5—10 % of total energy intake), in which
the liver converts fatty acids into ketone bodies as an energy source.
Applications of the KD were reviewed from its use in refractory epilepsy in
the 1920s to the contemporary management of metabolic syndrome, type 2
diabetes, obesity, and neurodegenerative diseases. Analysis of the Classical
Ketogenic Diet, Medium-Chain Triglyceride Diet, Modified Atkins Diet, and
Modified Mediterranean Ketogenic Diet demonstrate clinical efficacy but
highlight challenges such as the need to monitor hepatic steatosis,
nephrolithiasis, and micronutrient deficiencies in cases of long-term
adherence. The success of the KD as a therapeutic tool depends on
integrating scientific rigor with clinical feasibility, ensuring safety and
effectiveness across different contexts.
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1. Introducgao

A dieta cetogénica (DC) constitui um paradigma nutricional cujas origens remontam as
observagdes clinicas do periodo hipocratico, no qual o jejum era empregado como recurso
terapéutico frente a disturbios convulsivos. A transicdo conceitual do jejum para a DC consolidou-
se em 1921, com a demonstracdo, por Henry Rawle Geyelin, da eficacia da restrigao alimentar
na atenuagdo de crises epilépticas'. Esse achado impulsionou a formulagdo do primeiro
protocolo formal de DC pela Clinica Mayo, sob lideranca de Russel Wilder, estabelecendo uma
proporc¢ao lipidio: proteina + carboidrato de 4:1, visando mimetizar os efeitos metabdlicos do
jejum prolongado?.

Sob o prisma molecular, a DC promove uma reconfiguracdo do metabolismo
intermediario. A restricdo severa de carboidratos (<50 g/dia) reduz significativamente os niveis
séricos de insulina, favorecendo a ativagdo da lipase hormoénio-sensivel no tecido adiposo® Os
acidos graxos liberados sofrem B-oxidacado hepatica, gerando acetil-CoA, que em excesso é
desviado para sintese de corpos cetdnicos - acetoacetato (AcAc) e B-hidroxibutirato (8HB) - pela
acdo da HMG-CoA sintase*. Durante a cetose nutricional (definida por concentragdes
plasmaticas de BHB entre 0,5-3,0 mM), estima-se que o0s corpos cetdnicos possam suprir até 70
% das exigéncias energéticas do sistema nervoso central, reduzindo a dependéncia da glicélise®.

Nas ultimas duas décadas, o escopo de aplicacdo da DC expandiu-se substancialmente.
Evidéncias apontam seu potencial na modulagédo da via mTOR em contextos oncoldgico®, na
otimizacdo da sensibilidade a insulina em diabetes tipo 27, na promogdo de -efeitos
neuroprotetores em Alzheimer e Parkinson®, e no controle da inflamagao sistémica associada a
sindrome metabdlica®. Contudo, essa expans&o nao é isenta de criticas. A popularizagdo da DC
como estratégia para emagrecimento rapido, impulsionada por influenciadores digitais e
campanhas de marketing, tende a minimizar riscos metabdlicos da cetose prolongada, como
dislipidemia, esteatose hepatica e acidose metabdlica™®.

Diante deste cenario, observa-se uma lacuna na literatura cientifica no que tange a
necessidade de sistematizar o conhecimento técnico frente a banalizagdo comercial da dieta,
que frequentemente negligéncia o monitoramento clinico rigoroso. Justifica-se, portanto, a
presente revisdo pela urgéncia em oferecer um embasamento que equilibre o potencial
terapéutico da cetose com a seguranga metabdlica do paciente.

O objetivo deste artigo é propor uma visdo dos mecanismos fisiopatoldgicos, das
variagdes protocolares e das evidéncias clinicas atuais, oferecendo subsidios para a pratica e
para a pesquisa no uso terapéutico da DC.

2. Métodos

Trata-se de uma revisao narrativa da literatura. A busca foi conduzida nas bases/motores
de busca PubMed, Google Scholar e StatPearls, abrangendo o periodo de 1921 a 2026. Foram
utilizados os descritores ketogenic diet, ketosis, clinical applications, side effects e
contraindications.

Foram incluidos ensaios clinicos, revisdes sistematicas e diretrizes clinicas publicados em
inglés e portugués. Estudos duplicados, relatos isolados e publicagbes sem rigor metodologico
foram excluidos.

A selegao dos estudos foi baseada na relevancia tematica, atualidade e consisténcia
cientifica, priorizando evidéncias com maior nivel de robustez metodolégica.

3. Desenvolvimento
3.1 Fundamentos Bioquimicos e Mecanismos de Agao

A eficacia da DC decorre de alteragdes fisiopatoldgicas que transcendem a simples
inducado de cetose. A redugado da ingestdo de carboidratos (<50 g/dia, representando 5-10 % do
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valor energético total— VET) provoca queda de 60-70 % na insulina sérica’. Essa
hipoinsulinemia ativa a lipase hormonio-sensivel, promovendo a lipdlise e 0 uso de acidos graxos
como combustivel®.

No figado, esses acidos graxos sofrem B-oxidagdo mitocondrial, gerando excesso de
acetil-CoA. Em restricao glicidica, a escassez de oxaloacetato — essencial para o ciclo de Krebs
— desvia o acetil-CoA para cetogénese*. Nessa via, predominantemente mitocondrial, duas
moléculas de acetil-CoA formam acetoacetato, que pode ser reduzido a BHB ou descarboxilado
a acetona. Esses corpos cetbnicos sdo exportados para tecidos extra-hepaticos, como cérebro,
musculo e coragdo, servindo como fonte energética alternativa'. A dinamica de geragéo e
utilizacdo dos corpos cetbnicos esta ilustrada na figura 1.

Figura 1 - Sintese, transporte e metabolismo dos corpos cetdnicos em 6rgaos-alvo e seus
efeitos sistémicos.

/‘ DIETA CETOGENICA
|O| Os corpos cetdnicos atravessam a barreira hematoencefalica via
MCTs e séio convertidos em acetil-CoA. Nos neurdnios, sido
/C\C
H,C Hsy

oxidados no ciclo de Krebs, atuando como fonte alternativa de
energia.

Acetona
Os musculos esqueléticos utilizam corpos ceténicos como
substratos energéticos, promovendo a oxidagdo mitocondnal via
0 0 conversdo em acetil-CoA. Esse processo contribui para a

preservacdo da massa muscular ao reduzir a protedlise.

HOMCH

3

O coracdo utiliza corpos cetonicos de forma eficiente como
substrato energético, especialmente em situagdes de maior
demanda metabdlica. Sua oxidagdo mitocondrial em acetil-CoA
contribui para a produgio continua de ATP e preservacdo da

Acido acético

OH 0 fungdo cardiaca.
/CH\ /C\ / Os corpos cetonicos favorecem a redugdo de peso corporal ao
HyC C o estimular 4 oxidacdo de gorduras e reduzir os niveis de insulina,
Ha promovendo lipdlise. Também atuam no sistema nervoso central,
3-B-hidroxibutirato diminuindo o apetite e contribuindo para o déficit calérico

A figura apresenta as estruturas quimicas dos principais corpos cetonicos: acetona (H;C-CO-CHs;), acetoacetato
(HO-CH,-COOH) e 3-B-hidroxibutirato (OH-CH,-CH,-COOH). No cérebro, esses compostos atravessam a barreira
hematoencefalica através dos transportadores de monocarboxilatos (MCTs, do inglés Monocarboxylate
Transporters), sendo subsequentemente convertidos em acetil-CoA para geragédo de energia via ciclo de Krebs.
Nos musculos esqueléticos, a oxidagao mitocondrial dos corpos cetbnicos contribui para a preservagao da massa
muscular ao reduzir a protedlise. Ja no coragao, eles atuam como fonte energética preferencial durante periodos
de alta demanda metabdlica, assegurando uma produgao eficiente de Adenosina Trifosfato — ATP. Além desses
efeitos especificos por 6rgado, os corpos cetdnicos exercem importantes agdes sistémicas, incluindo o estimulo a
lipodlise, a redugao dos niveis de insulina circulante, a modulagcédo do apetite através de agdes no sistema nervoso
central e a promogéo de um balango energético negativo. Fonte: Autores.

A cetogénese é regulada principalmente pela HMG-CoA sintase, cuja expressao € induzida
por glucagon e amplificada pelos proprios corpos cetdnicos, sugerindo um mecanismo de
retroalimentagdo positiva*. Embora seja o principal local de sintese, o figado ndo consome
corpos cetdnicos, devido a auséncia da enzima B-cetoacil-CoA transferase’s.

Além de substratos energéticos que suprem até 70 % das exigéncias do sistema nervoso
central, os corpos cetdnicos exercem funcdes sinalizadoras cruciais: Inibicdo de Histona
Desacetilases (HDACs): O BHB atua como um inibidor endégeno das HDACs de classe | e
lla'*.As HDACs sdo enzimas que removem grupos acetil das histonas, resultando em uma
cromatina mais compacta que dificulta a expressado génica. Ao inibir essas enzimas, o SHB
promove a acetilagao das histonas, facilitando a transcricdo de genes envolvidos na resisténcia
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ao estresse oxidativo, como a superoxido dismutase, e fatores neurotroficos que auxiliam na
sobrevivéncia neuronal’®. Avancos recentes demonstram que o BHB inibe especificamente a
HDAC3, o que reduz a ativacdo do inflamassoma NLRP3 em células da micréglia. Esse
mecanismo promove a ativagdo da mitofagia, resultando na atenuagdo da neuroinflamagao
mediada por micrdglia em modelos de encefalomielite®.

Ativacdo do Receptor GPR109A (HCA2): O BHB é o ligante natural deste receptor
acoplado a proteina G, expresso em macrofagos, microglia e células epiteliais do célon. A
ativagdo do GPR109A pelo BHB inibe vias proé-inflamatdrias, reduzindo a produgao de citocinas
inflamatodrias e o estresse oxidativo sistémico. No sistema nervoso central, essa ativacao via
microglia exerce um papel fundamental na neuroprotecgéo, ao atenuar a neuroinflamacao crénica
observada em patologias como Alzheimer e Parkinson4,

A compreensao de que os corpos cetdnicos, especialmente o SHB, transcendem a fungao
de simples substratos energéticos e atuam como potentes moléculas sinalizadoras — inibindo
HDACSs e ativando o receptor GPR109A — fundamenta o potencial neuroprotetor da cetose’.
Essa modulagao epigenética e anti-inflamatdria oferece o suporte mecanistico necessario para
explicar os beneficios observados em doengas neurodegenerativas, onde a neuroinflamacgao
cronica e o déficit energético sdo centrais'’. Na pratica clinica, essa correlagao é evidenciada em
intervencdes como a Dieta Cetogénica Mediterranea Modificada (DCMM), que demonstrou, em
estudos com pacientes em risco para Alzheimer, melhora cognitiva significativa associada a
reducao de marcadores inflamatérios e ao aumento da capacidade antioxidante apds apenas 12
semanas de protocolo'81°,

Esses mecanismos sustentam o uso da DC em multiplos contextos clinicos, como
epilepsia refrataria, doengas neurodegenerativas, diabetes mellitus tipo 2 e sindrome metabdlica.

3.2 Variagbes Protocolares
A DC apresenta diferentes versdes, adaptadas a idade, condi¢do clinica e objetivos
terapéuticos:

Dieta Cetogénica Classica (DCC)

Mantém a proporgao lipidios: proteinas + carboidratos de 4:1 desenvolvida pela Clinica Mayo".
E eficaz em criangas com epilepsia refrataria, com cerca de 50 % dos pacientes apresentando
reducdo superior a 50 % nas crises, e 1015 % alcancando remissdo completa’. Requer
pesagem precisa dos alimentos e monitoramento intensivo, especialmente nas primeiras
semanas?’. A exigéncia de pesagem precisa dos alimentos na DCC é fundamental para garantir
a manutencdo da proporgao terapéutica de 4:1 ou 3:1 (lipidios para a soma de proteinas e
carboidratos), uma vez que qualquer desvio minimo na ingestdo de macronutrientes pode
interromper o estado de cetose e comprometer o controle das crises epilépticas’-'4. Quantidades
inadequadas, sejam para mais ou para menos, podem resultar em efeitos adversos imediatos,
como hipoglicemia ou acidose metabdlica, além de falha terapéutica’?'. No contexto pediatrico,
o monitoramento intensivo € indispensavel, pois a restricdo severa de proteinas (apenas 6-8 %
do VET) e de micronutrientes essenciais pode acarretar prejuizos no crescimento e no
desenvolvimento neuropsicomotor da crianga caso a dieta ndo seja rigorosamente calculada e
suplementada?’.Portanto, a vigilAncia constante e o ajuste rigoroso das porgdes sdo
indispensaveis para garantir que a eficacia no controle das crises epilépticas nao resulte em
déficits estaturais ou nutricionais permanentes no paciente infantil.

Dieta com ftriglicerideos de cadeia média (TCM)

Utiliza 71 % do VET provenientes de lipidios (50 % acidos graxos de cadeia média e 21 % longa
cadeia), enquanto carboidratos e proteinas representam 19 % e 10 % do VET, respectivamente,
mantendo proporgao de 1,5:1 (lipidios: proteinas + carboidratos)??. Embora seja indicada para a
epilepsia refrataria com eficacia superior a 50 % na reducdo de crises pediatricas, sua
implementacao exige pesagem precisa dos alimentos e monitoramento rigoroso. Esse cuidado
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€ vital, pois variagdes nas quantidades podem nao apenas anular a cetose, mas desencadear
efeitos adversos e acarretar prejuizos significativos ao crescimento e desenvolvimento estatural
da crianga. Para mitigar esses riscos e proteger a saude infantil, a suplementagao de calcio e
vitamina D torna-se indispensavel, prevenindo a reducdo da densidade mineral 6ssea e
garantindo que o tratamento ndo comprometa a integridade esquelética durante as fases criticas
de maturagao?s.

Dieta de Atkins Modificada (DAM)

Oferece maior palatabilidade e flexibilidade, sendo frequentemente prescrita para adolescentes
e adultos que buscam maior autonomia alimentar’. A DAM oferece maior palatabilidade e
flexibilidade, com proteinas entre 25-35 % e lipidios entre 55-65 % do VET. Diferente do
protocolo classico, a DAM foca na restricdo de carboidratos (10-20 g/dia) sem limitar
rigorosamente as calorias ou proteinas, o que favorece a adesao de adolescentes e adultos.
Estudos realizados com adultos portadores de diabetes tipo 2''® demonstraram redugéo de 12
% no peso corporal em seis meses, associada a melhora significativa na resisténcia a insulina e
no perfil lipidico. Além do manejo glicémico, evidéncias em mulheres com sobrepeso e sindrome
do ovario policistico também sustentam a eficacia da cetose na reducdo de peso e melhora
metabolica®*. Este protocolo pode ser conduzido sem hospitalizagdo (regime ambulatorial),
desde que o paciente receba orientagdo nutricional adequada'®. Essa orientacdo consiste,
primordialmente, no ensino da contagem de carboidratos liquidos, no incentivo ao consumo de
gorduras de boa qualidade e no automonitoramento de sintomas da sindrome conhecida como
“gripe cetogénica”, dispensando a necessidade de pesagem precisa de todos os alimentos e do
monitoramento clinico intensivo exigido na DCC.

Dieta Cetogénica Mediterranea Modificada (DCMM)

Evolugéo dos protocolos cetogénicos tradicionais, esta verséo € direcionada principalmente ao
publico adulto e idoso, visando o manejo de doengas cronicas'”. Um estudo randomizado com
idosos em risco para Alzheimer demonstrou, apés 12 semanas de um protocolo de DCMM,
caracterizado por uma distribuicdo de macronutrientes de 60-70 % de lipidios, 15-20 % de
proteinas e 10-20 % de carboidratos. A dieta priorizou o padrao mediterraneo através do
consumo de azeite extravirgem, pescados, nozes e abacate, garantindo uma proporgéo ideal de
acidos graxos 6mega-3:0mega-6 = 1:2'7. Apos o periodo de intervencgao, observou-se melhora
cognitiva significativa nos participantes, redugcdo de marcadores inflamatérios sistémicos,
aumento da capacidade antioxidante, alteracdes positivas na adiposidade e em biomarcadores
do liquido cefalorraquidiano (LCR), sugerindo um efeito protetor contra a neuroinflamag&o?.

As principais variagdes protocolares da DC, incluindo composicao e aplicagdes clinicas,
estdo sintetizadas no quadro 1.
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Quadro 1 - Variagbes protocolares da dieta cetogénica: caracteristicas nutricionais e aplicagbes
clinicas (base de 2000 Kcal/dia).

Relacao Aplicacdes Fontes
Modelo de Carboidratos @ Proteinas | Lipidios  lipidios: gl'n'g Alimentar
Dieta (g/dia) (o/kg/dia) (%*) nao- ‘inicas ! ce ares
lipidios Principais have
Dieta ) Manteiga,
Cetogénica (21_3'(1,/5*) (6-81 %*) 87-90 341 13 Epilepsia refrataria 6leos, creme
Classica (DCC) ° ° ' de leite
Dieta com Oleo de coco,
Triglicerideos de 40-60 1 . . . L TCM,
(Cageiia Média (19 %) (10 %) 71 1,5:1 Epilepsia refrataria proteinas
TCM magras
Dieta Atkins 10-20 115 Obesidade, Carnes, ovos,
Modificada 5-10 %* o5 35’ o)+ 55-65 2:1 resisténcia vegetais de
(DAM) (5-10%7) | (25-35%") insulinica baixo amido
Dieta Azeite
Ceto_gemnca 50-100 1 181a Neurergeneragao, extravirgem,
Mediterranea (10-20 %*) (15-20%%) 60-70 2.1 Sindrome peixes, nozes,
Modificada ° ° ' Metabdlica vegetais
(DCMM) folhosos

*% do Valor Energético Total (VET). Fonte: Autores.

A distribuicdo percentual de macronutrientes nos diferentes protocolos da dieta cetogénica
€ apresentada na figura 2.

Figura 2 - Distribuicdo percentual da energia proveniente de macronutrientes em diferentes
protocolos de dietas cetogénicas.

DCC TCM DAM DCMM

CHO
2% PIN - ,
8% CHO g CHO CHO
19% 10% 10%
PIN
PIN 20%

s
PTN 259

10%

LIP ,
) LIP . LIP LIP
0% 71% 65% 70%

A figura ilustra a proporgédo de energia derivada de cada macronutriente em quatro variagdes principais da dieta
cetogénica, considerando uma ingestao energética total de 2000 Kcal/dia. As proporg¢des indicadas refletem as
diferengas nas abordagens nutricionais especificas para cada versdo da dieta, com base em suas aplicagbes
terapéuticas e objetivos clinicos: Dieta Cetogénica Classica (DCC) — 90 % da energia de LIP, 2 % de CHO e 8 %
de PTN; Dieta com Triglicerideos de Cadeia Média (TCM) — 71 % da energia de LIP, 19 % de CHO e 10 % de PTN;
Dieta Atkins Modificada (DAM) — 65 % da energia de LIP, 10 % de CHO e 25 % de PTN; Dieta Cetogénica
Mediterranea Modificada (DCMM) — 70 % da energia proveniente de lipidios (LIP), 10 % de carboidratos (CHO) e
20 % de proteinas (PTN). As proporgdes refletem as adaptagbes especificas de cada protocolo para fins
terapéuticos, variando em termos de cetogenicidade, palatabilidade e aderéncia clinica. Fonte: Autores.
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3.3 Aplicacgdes Clinicas
O uso da DC tem se expandido para além da epilepsia refrataria, embora o nivel de
evidéncia varie significativamente entre as especialidades:

Neurologia e Psiquiatria

No manejo da enxaqueca crbnica refrataria, um estudo demonstrou que a intervengao cetogénica
por trés meses resultou em uma redugéo de 50 % na frequéncia e intensidade das crises?6. No
Alzheimer, as evidéncias s&o promissoras, mas ainda concentradas em estudos de curto prazo.
Um estudo randomizado com idosos em risco de Alzheimer submetidos a DCMM por 12 semanas
revelou melhora cognitiva significativa, redu¢do de marcadores inflamatérios e aumento da
capacidade antioxidante'”. No que tange a performance cognitiva em jovens saudaveis, um
estudo recente indica que a DC pode melhorar a velocidade de processamento visual-motor,
embora tenha observado uma reducédo na precisdo em tarefas complexas de memoria de
trabalho apos trés semanas de intervengcdo?’. Adicionalmente, no campo do
neurodesenvolvimento, a DC p6s-desmame demonstrou capacidade de resgatar déficits sociais
causados por estresse pré-natal. Esse efeito protetor € dependente do sexo, apresentando
resultados mais robustos na recuperacao da sociabilidade em fémeas, o que sugere mecanismos
de resiliéncia especificos ao género?®. Em transtornos do humor, a literatura sugere efeitos na
modulacao da barreira hematoenceféalica, embora ensaios clinicos de larga escala ainda sejam
escassos'’.

Endocrinologia

Esta € uma das areas com evidéncias mais robustas para adultos. O uso da DAM em pacientes
com diabetes tipo 2 demonstrou, em seis meses, uma redugdo média de 12 % no peso corporal 8,
acompanhada de melhora na sensibilidade a insulina e redugédo da hemoglobina glicada'. Tais
resultados indicam que a DC é eficaz no controle glicémico e na sindrome metabdlica ao reduzir
a inflamacgao sistémica.

Oncologia

O uso da DC no cancer fundamenta-se no efeito Warburg, visando privar células cancerosas de
glicose. Embora existam indicios de que a restricdo de carboidratos possa potencializar a
radioterapia em gliomas e reduzir efeitos colaterais da quimioterapia®, a literatura cientifica nesta
area ainda é considerada escassa e preliminar. Portanto, mais evidéncias s&o estritamente
necessarias antes que a DC possa ser recomendada como tratamento padrdo, devendo ser
considerada apenas como uma terapia adjuvante sob rigorosa supervisao.

Para além das bases bioquimicas, a eficacia pratica da DC em cenarios como epilepsia

refrataria, diabetes mellitus tipo 2 e oncologia € sustentada por evidéncias clinicas consistentes,
conforme sintetizado no quadro 2.
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Quadro 2 — Sintese de estudos clinicos sobre a dieta cetogénica (DC).

Autor Objetivo Participantes Desenho do Resultados Efeitos Adversos
Estudo significativos Relatados
Redugédo  >50%
Avaliar Criancas com nas crises em Risco de prejuizo
Sondhi et al. 14 eficacia da epilepsia Ensaio Clinico | cerca de metade no crescimento e
’ DC e da DAM refrataria Randomizado  dos pacientes; 10- deficiéncias de
na epilepsia 15% com micronutrientes
remissao total
Maneio do rI?:dugeéIs% deerr1]2°2 N&o detalhados no
Athinarayanan diabetejs tipo Adl.”tos com Int_ervengéo de mesepS' melhora 'ooUmo da fonte,
etal.'® 2 via cetose diabetes cuidado remoto na sensibilidade a M3 requer
’ e mellitus tipo 2 (2 anos) . ) . monitoria
nutricional insulina e no perfil renal/hepatica
lipidico
Melhora cognitiva;
Impacto da . . redugdo de .
. DC e da Idosos emrisco = Estudo C_Ilnlco marcadqrgs Slntomaf, N c_ie
Brinkley et al."” DCMM no para doenga de Randomizado | inflamatérios; adaptacao inicial
Alzheimer Alzheimer (12 semanas)  aumento da ("gripecetogénica")
capacidade
antioxidante
Tratar ~ o
Bongiovanni et enxaqueca Pacientes com Intervengao E:?r:%i%r?g:g n/;" Fadiga' e cefaleia
228 cr(“?qica enxaqueca clinica (3 intensidade  das transﬂongs
refrizgz;ecom cronica meses) crises dolorosas (adaptacéo)
Melhora nos Alteragdes no perfil
Efei Mulheres com Estudo de parametros lividi
Paoli et al.?* eitos da DC sobrepeso e intervencao metabdlicos e |PldicO em Casos
na SOP o ~ sem
SOP metabdlica redugdo de peso .
monitoramento
corporal

DC: Dieta Cetogénica; DAM: Dieta Atkins Modificada; DCMM: Dieta Cetogénica Mediterrdnea Modificada; SOP:
Sindrome do Ovério Policistico. Fonte: Autores.

Embora as evidéncias para epilepsia e diabetes tipo 2 sejam robustas, o uso da DC em
outras areas apresenta limitagdes. Na oncologia, por exemplo, o embasamento no efeito
Warburg ainda carece de ensaios clinicos de larga escala, sendo a literatura considerada
escassa e preliminar para recomendagdes como tratamento padrao.

Além disso, a facilidade de seguimento da dieta é variavel: enquanto protocolos como a
DAM e a DCMM favorecem a aderéncia clinica pela palatabilidade, a DCC impde desafios
severos de manutencdo devido a rigidez na pesagem dos alimentos. Profissionais devem
ponderar que efeitos adversos como esteatose hepatica (12—-15 %)'° e litiase renal (6—8 %)?° sdo
riscos reais em adesdes prolongadas sem supervisao.

E importante destacar que o nivel de evidéncia varia entre as diferentes aplicagdes
clinicas da dieta cetogénica. Enquanto ha evidéncias robustas para epilepsia refrataria e diabetes
mellitus tipo 2, outras areas, como doengas neurodegenerativas e oncologia, ainda apresentam
resultados promissores, porém baseados em estudos de menor escala ou curta duragdo. Dessa
forma, a utilizacdo clinica nesses contextos deve ser conduzida com cautela e baseada em
avaliagao individualizada.

3.4 Consideragoes Praticas

A adaptacdo a DC frequentemente desencadeia a "gripe cetogénica", causada por
mudancas no equilibrio de fluidos e eletrélitos durante a transicdo metabdlica. E caracterizada
por fadiga, cefaleia, nauseas e irritabilidade?!, sintomas que afetam até 68 % dos iniciantes e
tendem a se resolver em 2 a 4 semanas, sendo minimizados por hidratagcdo e reposigcao
eletrolitica®.
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E fundamental considerar potenciais interacdes medicamentosas pois a DC é
contraindicada em doengas da S-oxidacao de acidos graxos e deficiéncia de piruvato carboxilase.
Deve-se ter cautela extrema com o uso de inibidores de Transportador de Sdédio-Glicose 2
(SGLT2) devido ao risco de cetoacidose euglicémica, cujo mecanismo € impedir a reabsorgao
de glicose nos rins, fazendo com que o excesso seja excretado na urina3'.

Para gerenciar esses sintomas, as fontes propdem o seguinte esquema pratico: ingestao
de, no minimo, 2 litros de fluidos sem acucar por dia; caso o paciente apresente sintomas
relacionados a hipotensdo (comum pela natriurese), recomenda-se aumentar a ingestao de sal,
desde que nao existam contraindicagbes clinicas; o uso de analgésicos em comprimidos
(evitando formulagdes liquidas que podem conter agucar) € sugerido para cefaleias temporarias;
os eletrélitos que exigem monitoramento periédico rigoroso sdo sodio, potassio, magnésio e
bicarbonato. A hiponatremia e a hipomagnesemia sdo complicagées comuns no estagio ativo da
dieta devido a desidratacio e a excrecao urinaria de corpos cetdnicos e o bicarbonato é essencial
para monitorar o equilibrio acido-base, distinguindo a cetose nutricional da acidose metabdlica
perigosa®?.

A adesdo prolongada pode acarretar efeitos adversos relevantes, como esteatose
hepatica ndo alcodlica (com incidéncia de 12—15 % apo6s um ano)'?, litiase renal (afetando 6-8
% dos pacientes)?® e deficiéncias de micronutrientes, como selénio, magnésio e vitaminas
hidrossollveis®. A literatura define a adeséo prolongada a DC como o seguimento do protocolo
por um periodo superior a seis meses'?. E fundamental ressaltar que a variavel tempo impacta
o risco de diversos efeitos adversos; enquanto a esteatose hepatica € uma preocupacgédo em
protocolos de longo prazo, a incidéncia de litiase renal e deficiéncias de micronutrientes, como
magneésio e selénio, também se correlaciona diretamente com a permanéncia prolongada em
cetose nutricional sem a devida vigilancia metabdlica®.

Recomenda-se monitorizagdo periddica do perfil lipidico®3, fungdo hepatica e renal®,
eletrolitos séricos®® e niveis vitaminico-minerais3¢. Essa abordagem possibilita a identificagao
precoce de complicagdes.

4. Consideragoes finais

A presente revisdo evidencia que a dieta cetogénica constitui uma estratégia terapéutica
relevante, cujos efeitos metabdlicos e potenciais agdes neuroprotetoras ampliam sua aplicagao
para além da epilepsia refrataria. Observa-se eficacia consistente no controle glicémico, na
redugcdo ponderal e na modulacdo da inflamacgado sistémica, particularmente em contextos
metabdlicos.

Entretanto, sua aplicagdo clinica exige criteriosa avaliagdo de contraindicacoes,
monitoramento continuo e individualizacdo do protocolo, especialmente em intervencdes
prolongadas.

As tendéncias atuais indicam uma transicdo de modelos rigidos para abordagens mais
flexiveis, visando melhorar a adesdo sem comprometer a eficacia terapéutica. Nesse contexto,
0 sucesso da dieta cetogénica depende da integracao entre rigor cientifico, viabilidade clinica e
acompanhamento profissional continuo.
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