10.18605/2175-7275/cereus.v16n4p117-126

ARTIGO ORIGINAL

<<Recebido em 09/11/2024 Aceito em 02/03/2025>>

il CEREUS

ISSN: 21757275

Beneficios da dieta cetogénica na reducédo das comorbidades associadas a

sindrome metabdlica: uma revisdo integrativa

Benefits of the ketogenic diet in reducing comorbidities associated with metabolic

syndrome: an integrative review

[ Marcos Yuri Vidal Oliveiral, Eduardo Fernando NicarettaZ, Cleber Queiroz Leite3

RESUMO

Introducdo: A Sindrome Metabdlica é caracterizada por fatores de risco como
hipertenséo, obesidade abdominal, resisténcia insulinica e dislipidemia. A dieta
cetogénica mostrou eficacia por seu impacto na inflamacdo e no controle dessas
condicdes. Objetivo: Analisar os efeitos da dieta cetogénica nas comorbidades
associadas a Sindrome Metabdlica. Metodologia: Trata-se de uma revisédo integrativa
da literatura realizada nas bases PubMed e BVS/MEDLINE. Foram incluidos artigos
publicados entre 2019 e agosto de 2024, com acesso gratuito e texto completo, em
portugués e inglés. Foram excluidos artigos duplicados, aqueles que n&o respondiam
a pergunta de pesquisa e revisdes narrativas. Resultados e discussédo: A dieta
cetogénica demonstrou beneficios no manejo da Sindrome Metabdlica, promovendo
perda de peso e melhorando os perfis glicémico e lipidico. A redu¢do do consumo de
carboidratos e 0 aumento da ingestéo de gorduras favorecem a sensibilidade a insulina,
reduzindo os niveis glicémicos e o risco de diabetes tipo 2. Além disso, estudos indicam
melhora em biomarcadores inflamatérios e na esteato-hepatite ndo alcodlica.
Conclusao: Apesar dos beneficios observados, ainda sdo necessarios estudos mais
robustos para compreender os efeitos a longo prazo da dieta cetogénica no
metabolismo hepatico e cardiovascular, garantindo diretrizes seguras para sua
aplicacgéo clinica.
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ABSTRACT

Introduction: Metabolic Syndrome is characterized by risk factors such as
hypertension, abdominal obesity, insulin resistance, and dyslipidemia. The ketogenic
diet has shown efficacy due to its impact on inflammation and in controlling these
conditions. Objective: To analyze the effects of the ketogenic diet on comorbidities
associated with Metabolic Syndrome. Methodology: This is an integrative literature
review carried out in the PubMed and BVS/MEDLINE databases. Articles published
between 2019 and August 2024, with free access and full text, in Portuguese and
English, were included. Duplicate articles, those that did not answer the research
question, and narrative reviews were excluded. Results and discussion: The
ketogenic diet has shown benefits in the management of Metabolic Syndrome,
promoting weight loss and improving glycemic and lipid profiles. Reducing carbohydrate
consumption and increasing fat intake improves insulin sensitivity, reducing blood
glucose levels and the risk of type 2 diabetes. In addition, studies indicate improvements
in inflammatory biomarkers and nonalcoholic steatohepatitis. Conclusion: Despite the
observed benefits, more robust studies are still needed to understand the long-term
effects of the ketogenic diet on hepatic and cardiovascular metabolism, ensuring safe
guidelines for its clinical application.
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1. INTRODUCAO

A Sindrome Metabdlica (SM) é um transtorno complexo representado por um grupo
de fatores de risco cardiovascular, usualmente relacionados a anormalidades
metabdlicas que incluem hipertensdo, obesidade central e abdominal, resisténcia
insulinica e dislipidemia aterogénica. E um estado pro-trombotico e pro-inflamatério
caracterizado por aumento da atividade inflamatéria das citocinas (MCCRACKEN;
MONAGHAN; SREENIVASAN, 2017; ROCHLANI, 2017).

Entende-se que exista uma correlacdo entre a inflamacdo e as alteracbes
observadas na resisténcia insulinica que podem causar danos vasculares, indicando que
estes efeitos possam estar relacionados a disfungcédo endotelial associada a um estado
pré-trombadtico (MEIGS, 2021). Assim, a SM leva a ativacdo endotelial e a resisténcia
insulinica, gerando inflamac&o metabdlica cronica de baixo nivel. Como consequéncia,
observa-se um estado pro-trombdético e a ocorréncia de estresse oxidativo de baixo grau
(CHARLOT; ZOLL, 2022). Os sinais pro-inflamatérios no endotélio possuem forte ligacéo
com aresisténcia insulinica, influenciando as deficiéncias cardiovasculares e metabolicas
(GRANDL; WOLFRUM, 2017).

A terapia priméria para o controle da SM consiste na modificagdo agressiva do estilo
de vida, com foco na reducdo de peso e aumento da atividade fisica. Propbe-se a
insercao de uma dieta que auxilie na reducdo do peso, tendo por objetivo a melhora da
sensibilidade a insulina (CHARLOT; ZOLL, 2022). Nesse sentido, a dieta cetogénica tem
se mostrado eficaz na reducdo da inflamacdo causada pela SM. No que tange aos
exercicios fisicos, a recomendacédo é um padrao minimo diario de 30 minutos de atividade
fisica moderada (MEIGS, 2021).

O efeito da ingestao de dieta cetogénica na SM tem recebido atencdo crescente,
uma vez que esta é uma intervencao dietética que pode ter o potencial de melhorar os
fatores de risco da SM (CHARLOT; ZOLL, 2022). A dieta cetogénica € uma dieta que
induz uma cetose nutricional. O objetivo desta dieta € aumentar a propor¢ao de gordura
e restringir as proporc¢des de carboidratos em torno de 5 ou 10% da oferta calGrica diéria
para imitar os efeitos metabodlicos da fome, mas de forma duradoura. Esta mudanca
extrema na distribuicdo de nutrientes leva a altera¢cées metabolicas (DU; OH; NO, 2023).

O corpo, que é usado para obter energia principalmente a partir do metabolismo de
carboidratos, responde a restricdo de glicose pela oxidacdo de acidos graxos e cetose

(CHARLOT; ZOLL, 2022). Os acidos graxos sao decompostos em acetil coenzima A
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(acetil-CoA) pelas mitocdndrias hepéticas, levando a um alto nivel de acetil-CoA. Se uma
parte dessas moléculas entra no ciclo tricarboxilico (TCA) para geracdo de ATP, o
restante € usado para sintetizar compostos chamados corpos cetonicos (DU; OH; NO,
2023). No geral, a dieta cetogénica demonstrou ser eficiente no manejo da obesidade,
induzindo a perda de peso, melhorando o metabolismo da glicose, reduzindo os fatores
de risco para doencas cardiovasculares e a esteato-hepatite (CHARLOT; ZOLL, 2022).
Diante desse contexto, compreender 0s mecanismos que envolvem a reducao da
inflamacédo gerada pela sindrome metabdlica por meio da dieta cetogénica é de grande
relevancia para construcdo de projetos de orientacdo aos profissionais da saude sobre
0s beneficios e como ocorre a manutencdo deste tipo de dieta a fim de melhorar os
parametros inflamatérios dos pacientes. Portanto, este artigo tem como obijetivo
descrever o impacto da dieta cetogénica nas comorbidades associadas a sindrome

metabdlica.

2. MATERIAIS E METODOS

Trata-se de uma revisao integrativa da literatura, a qual apresenta como caracteristica
a sintese dos resultados de pesquisas anteriores, realizando o direcionamento para um
padrdo de busca sistematizado e selecdo dos artigos a serem revisados a partir de uma
guestdo norteadora. Para a construcdo da revisdo serdo seguidas as seguintes etapas:
elaboracdo da pergunta de pesquisa, busca nas bases de dados, categorizacdo dos
estudos, avaliacdo, andlise e interpretacdo dos resultados, e sintese do conhecimento
(CROSSETTI, 2012).

Para isso, foram utilizadas as bases de dados Biblioteca Virtual em Saude (BVS),
Pubmed e Science Direct. Os artigos foram selecionados a partir de uma pesquisa nas
bases de dados com uso dos descritores “Ketogenic diet”, “Metabolic Syndrome”,
“Inflammation”, suas combinagdes e variantes em portugués.

ApOs a pesquisa, os resultados foram organizados e tabulados no software Microsoft
Excel para que possa ser realizado o fichamento dos artigos. Todos os autores leram, de
forma critica, os artigos previamente selecionados a partir dos critérios de incluséo e
exclusao do estudo. Por fim, os estudos foram organizados a partir do nivel de evidéncia
cientifica, autores, local de publicacdo e objetivo/hipotese do estudo.

O presente artigo ndo envolve pesquisa com seres humanos e, portanto, ndo carece
de ser submetido & avaliacéo pelo Comité de Etica em Pesquisa. Deste modo, conforme

Resolucdo CNS N° 466 de 2012, a coleta de dados sera iniciada conforme cronograma
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deste projeto. Dentre os critérios de inclusdo foram selecionados: Artigos em inglés e
portugués, publicados entre 2019 e agosto de 2024, que respondam a pergunta de
pesquisa; estudos de coorte, caso controle, relatos e séries de casos e ensaio clinico;
Dentre os critérios de exclusdo: artigos publicados fora do periodo delimitado; estudos que
ndo respondam a pergunta de pesquisa; artigos duplicados, artigos do tipo revisao
narrativa. A Figura 1 mostra o fluxograma PRISMA utilizado para selecéo sistematica dos

estudos.

Figura 1- Fluxograma “flowchart” PRISMA para selecdo dos artigos para revisdo
integrativa.

[ Identificacdo dos estudos por meio das bases de dados ]

Numero de artigos
identificados*:
PUBMED (n=289)
BVS (n=445)
Total = 734

i Artigos excluidos apés aplicagéo

de filtros:

. | Artigos duplicados;

| Ndo abordarem a tematica;

Editorial, preprint, carta ao editor
(n =628)

Aplicacéo dos filtros: idioma, temporal,
tipos de estudo e texto completo
gratuito

(n=106)

Artigos excluidos apés avaliagdo do
titulo e resumo (n= 69)

\4

Artigos elegiveis
(n=37)

Artigos excluidos ap@s leitura na
integra:

Nao responderam a pergunta
norteadora,;

v

(n=29)

Estudos incluidos na revisédo
(n=8)

Fonte: Dados da pesquisa (2024)
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3. RESULTADOS E DISCUSSAO

Essa pesquisa contou com a incluséo de 8 artigos (Tabela 1), de acordo com a analise
por tipo de estudo a maioria apresentou desenho metodoldgico de revisdo sistematica com
metandlise 37,5% (3/8), revisdo integrativa 25% (2/8), ensaios clinicos randomizados
controlados 12,5% (1/8), seguido estudos descritivos ou qualitativos 12,5% (1/8) e revisao
sisteméatica 12,5% (1/8). O ano com o maior numero de artigos que abordaram essa
tematica foi 2020 (50%; 4/8).

Tabela 1. Artigos selecionados para revisao da literatura.

TITULO AUTOR TIPO DE ESTUDO OBJETIVO

Effects of a ketogenic diet in Paoli et al., 2020 Ensaio clinico Determinar os efeitos de uma

overweight women  with dieta cetogénica em mulheres

polycystic ovary syndrome em idade fértil com diagndstico

de Sindrome dos Ovérios
Policisticos.
Beneficial Effects of the Charlot; Zoll, 2022 Revisdo Sistematica Reunir todos o0s estudos
Ketogenic Diet in Metabolic relevantes usando dieta

Syndrome: A  Systematic cetogénica para tratamento de
Review doengcas metabdlicas para
determinar seus efeitos

benéficos e avaliar  sua

seguranca e eficacia para

pacientes.

Effects of the ketogenic diet Du; Oh; No, 2023 Revisao sistematica com  Analisar o impacto da ingestao

on components of the metanalise de dieta cetogénica na sindrome
metabolic ~ syndrome: A metabdlica.

systematic review and meta-

analysis

Impact of a Ketogenic Diet on Choi; Jeon; Shin, Metanalise Investigar os efeitos clinicos de

Metabolic Parameters in 2020 dietas cetogénicas em pacientes

Patients with Obesity or
Overweight and with or
without Type 2 Diabetes: A
Meta-Analysis of
Randomized Controlled

Trials

com sobrepeso ou obesidade e

com ou sem DM2, em
comparagcdo com dietas com
baixo teor de gordura, avaliando
alteracdbes em  pardmetros
metabdlicos relacionados aos
controles glicémico, de peso e
lipidios, juntamente com outros
marcadores de risco

cardiovascular e renal.
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Ketogenic diet: A nutritional Kayode et al., 2020 Reviséo integrativa Explorar o efeito da dieta
remedy for some metabolic cetogénica e seu mecanismo de
disorders acdo no tratamento da doenga
metabdlica.

Effect of the ketogenic diet on Yuan et al., 2020 Revisado sistematica com Analisar os efeitos da dieta
glycemic  control, insulin metanalise cetogénica no controle da
resistance, and lipid glicemia, resisténcia insulinica e
metabolism in patients with metabolismo lipidico.

T2DM: a systematic review

and meta-analysis

Implicating the effect of Kumar et al., 2021 Reviséo integrativa Levantar hipéteses e validar os
ketogenic diet as a preventive novos mecanismos seguidos
measure to obesity and pela dieta cetogénica visando
diabetes mellitus obesidade e diabetes mellitus.
Reduction of Cardio- Tragni et al., 2021 Estudo de coorte Avaliar a eficacia, de acordo com
Metabolic Risk and Body alteracdes antropométricas e
Weight through a Multiphasic cardiometabdlicas, e a
Very-Low Calorie Ketogenic seguranga de um programa
Diet Program in Women with multifasico especifico de VLCKD
Overweight/Obesity: A Study em mulheres com sobrepeso ou
in a Real-World Setting obesidade.

Fonte: Autores (2024)

A dieta cetogénica (DC) é caracterizada por uma dieta de ingestdo calérica ad
libitum, com restricdo de carboidratos entre 20 e 50 g por dia, uma ingestao adequada ou
maior de proteinas e uma ingestao irrestrita de gordura. A dieta de muito baixa caloria é
uma dieta com restricdo de carboidratos entre 20 e 50 g por dia e esta associada a uma
restricao caldrica extrema (400-800 kcal/dia) (Watanabe et al., 2020). Inicialmente, a DC foi
usada no tratamento de epilepsia refrataria, mas tornou-se amplamente popular e cada vez
mais autores estdo interessados nos efeitos benéficos da DC no tratamento da obesidade
(CHOI; JEON; SHIN, 2020).

A dieta cetogénica apresenta diversos beneficios, esses efeitos benéficos s&o
consistentes com as recomendacdes gerais de saude para o tratamento da obesidade, que
incluem a perda de peso e o controle glicémico para reduzir o risco de diabetes tipo 2, 0
controle da presséo arterial e a reducéao dos lipidios séricos para minimizar o risco de
doencas cardiovasculares, além da manutencéo de niveis normais de enzimas hepaticas
para reduzir o risco de esteatohepatite (WATANABE et al., 2020). Esses objetivos sao
fundamentais para a prevencdo de complicagbes metabolicas, como hiperglicemia,
dislipidemia e esteatohepatite, e para a promoc¢ao da saude em geral (CHOI; JEON; SHIN,
2020).
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A perda de peso desempenha um papel central no controle da obesidade, e a dieta
cetogénica, ao promover a reducao do peso e do IMC, demonstra beneficios significativos
para essa condicdo (KUMAR et al., 2021). Estudos tém mostrado que mesmo uma perda
de peso moderada contribui para a melhora das fun¢des metabdlicas e para a reducao dos
fatores de risco associados a doencgas cardiometabdlicas (DU; OH; NO, 2023).

Os efeitos positivos da dieta cetogénica sdo observados em varias interacdes
metabdlicas. A reducdo significativa nos niveis de glicose e insulina, HOMA-IR e HbAlc
contribui para a melhoria do metabolismo da glicose e o equilibrio glicémico, reduzindo
assim o risco de diabetes tipo 2, reduzindo a morbimortalidade. Além disso, niveis mais
baixos de glicose e HbAlc diminuem o risco de complicacdes diabéticas, como doencas
microvasculares e macrovasculares. A resisténcia a insulina e a hiperglicemia estao
diretamente ligadas a danos cardiovasculares e disfuncdo endotelial, desempenhando um
papel fundamental no desenvolvimento de complicacdes cardiovasculares (KUMAR et al.,
2021).

A dislipidemia é outro importante fator de risco para doencas cardiovasculares, com
altos niveis de colesterol total e LDL e baixos niveis de HDL sendo associados a
aterosclerose. Os efeitos da dieta cetogénica sobre o perfil lipidico sao variados, o que torna
dificil estabelecer uma deciséo definitiva sobre seus beneficios no risco cardiovascular (DU;
OH; NO, 2023). A maioria dos estudos apontou para uma reducdo nos niveis de
triglicerideos e colesterol total, que se sabe estarem associados a um menor risco de
eventos vasculares. Quanto aos niveis de LDL e HDL, menos da metade dos estudos
registrados alteracdes significativas, observando uma analise do LDL e um aumento do
HDL, o que pode estar associado a reducdo do risco cardiovascular (Kumar et al., 2021).
Além disso, a dieta cetogénica induziu uma diminuicdo na pressao arterial sistélica e
diastélica em metade dos estudos, contribuindo para a reducdo do risco cardiovascular
(TRAGNI et al., 2021; YUAN et al., 2020).

Além disso, a dieta cetogénica pode trazer beneficios significativos para pacientes
com sindrome do ovario policistico (SOP) devido ao seu impacto positivo em fatores
metabdlicos e hormonais, que séo frequentemente desregulados nessa condicdo (KUMAR
et al., 2021). A SOP ¢é caracterizada por resisténcia a insulina, hiperglicemia e
hiperinsulinemia, condigbes que contribuem para o ganho de peso, principalmente na
regido abdominal, e para o agravamento dos desequilibrios hormonais, incluindo niveis
elevados de androgenos (PAOLI et al., 2020).
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A dieta cetogénica, ao reduzir a ingestao de carboidratos e promover a utilizagao de
gordura como fonte de energia, contribui para a melhora da sensibilidade a insulina e para
a reducdo dos niveis de glicose no sangue, ajudando a diminuir a hiperinsulinemia
(KAYODE et al., 2020). Esses efeitos podem ser particularmente benéficos, pois a melhora
da resisténcia a insulina ndo sé ajuda a estabilizar o peso corporal, mas também pode
reduzir a producdo de andrégenos, aliviando sintomas como acnhe, excesso de pelos e
irregularidades menstruais (PAOLI et al., 2020).

Além disso, a perda de peso associada a dieta cetogénica contribui para a reducéo

da inflamacéo crénica, comumente presente na SOP, ajudando a modular o perfil lipidico
e, potencialmente, a diminuir o risco de complicacdes metabdlicas a longo prazo, como o
desenvolvimento de diabetes tipo 2 e doencas cardiovasculares (PAOLI et al., 2020). Dessa
forma, a dieta cetogénica pode oferecer uma abordagem promissora para o0 manejo da
SOP, ao atuar tanto nos aspectos metabdlicos quanto hormonais da condi¢cdo (YUAN et al.,
2020).
Segundo estudo realizado por Charlot & Zoll (2022) a dieta cetogénica mostrou efeitos
significativos para a saude hepética. A reducdo dos niveis de AST e ALT indica uma
melhora na saude hepatica, pois a elevacao dessas enzimas sugere lesao hepatica e serve
como biomarcador para a predicdo de doenca hepatica gordurosa néo alcodlica. A dieta
cetogénica também parece promover uma melhoria na anatomia hepatica, com reducéao no
volume do lobo esquerdo e nos marcadores histolégicos de esteato-hepatite ndo alcodlica,
embora apenas um estudo tenha abordado cada um desses aspectos anatbmicos e
histolégicos. Estudos adicionais focados em enzimas hepaticas, anatomia e histologia séo
necessarios para confirmar os efeitos da dieta cetogénica sobre a esteato-hepatite (KUMAR
et al., 2021).

4. CONSIDERACOES FINAIS

A dieta cetogénica apresenta beneficios promissores para o0 manejo da sindrome
metabdlica, especialmente ao promover a perda de peso e melhorar o perfil glicémico e
lipidico. Ao reduzir a ingestédo de carboidratos e priorizar o uso de gordura como fonte de
energia, essa dieta favorece a sensibilidade a insulina, reduzindo os niveis de glicose e,
consequentemente, o risco de diabetes tipo 2 e outras complicagcbes metabdlicas. Além
disso, seu impacto positivo na pressao arterial e nos niveis de triglicerideos e colesterol

reforcam seu metabolismo.
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Apesar desses efeitos benéficos, ainda h& lacunas na literatura que precisam ser
preenchidas para uma implementacdo mais ampla e segura da dieta cetogénica no
tratamento da sindrome metabdlica e condicbes associadas. Estudos mais robustos sao
necessarios para avaliar o impacto a longo prazo dessa dieta sobre o metabolismo
hepatico, o perfil hormonal e o sistema cardiovascular. Investigacdes futuras, com amostras
maiores e envio prolongado, poderdo validar seus efeitos e identificar possiveis
especificacdes ou contraindicacdes, ajudando a estabelecer diretrizes seguras para 0 uUso

da dieta cetogénica como intervengéo clinica.
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