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Resumen

Introduccidn: la epilepsia es una enfermedad neurolégica en la que los pacientes sufren crisis
epilépticas de forma repetida. Existen clasificaciones de los tipos de epilepsia que las dividen,
segun su origen, en parciales o generales y dentro de estas en subtipos; en aquellos pacientes
en los que no se consigue un correcto control con los medicamentos, se denomina epilepsia
refractaria. Para esta situacidon, han surgido nuevas alternativas de tratamiento no
farmacolégico como son las terapias de dieta cetogénica.

Objetivos: sintetizar la evidencia sobre las ventajas y desventajas que tiene el uso de la dieta
cetogénica en pacientes epilépticos refractarios.

Material y métodos: se realizd6 una busqueda bibliografica en las bases de datos: Elsevier
Science Direct, PubMed-Medline y SciELO; con las palabras: epilepsia, dieta cetogénica y
practica clinica y sus respectivos descriptores de ciencias de la salud. Finalmente se seleccioné
un total de 25 articulos.

Resultados y discusion: las dietas cetogénicas tienen su base de utilizacién en el consumo
elevado de grasas y bajo en hidratos de carbono y proteinas para producir una elevacién de los
cuerpos cetdnicos los cuales atraviesan la barrera hematoencefalica y poseen efectos
anticonvulsionantes y antiepilépticos. Existen cuatro modalidades diferentes de dieta
cetogénica, en las que varian las proporciones de grasas, proteinas e hidratos de carbono que
se ingieren, las cuales las hacen mas o menos restrictivas. Este tipo de terapia tiene una alta
efectividad en el tratamiento de la epilepsia refractaria ya que disminuye, o elimina, las crisis
en mas del 50 % de los pacientes en los que se utiliza, aunque también es cierto que es
necesario un mayor nimero de ensayos a largo plazo para observar los efectos secundarios y
comprender qué tipo de dieta cetogénica es mas aconsejable en cada tipo de epilepsia para
poder dar un tratamiento mas individualizado a cada paciente.

Conclusiones: Existen diferentes tipos de dietas cetogénicas, todas ellas han demostrado ser
eficaces en la epilepsia refractaria a pesar de tener efectos adversos leves. Es importante
seguir investigando en este tipo de terapias ya que son escasos los resultados a largo plazo.

Palabras clave: epilepsia refractaria, tratamiento, dieta cetogénica
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Listado de abreviaturas

BZD: benzodiazepinas

CE: crisis epilépticas

CH: carbohidratos o hidratos de carbono
DAM: dieta Atkins modificada

DBIG: dieta de bajo indice glucémico

DC: dieta cetogénica

DCC: dieta cetogénica clasica o tradicional
DeCS: Descriptores en Ciencias de la Salud
DTCM: dieta cetogénica con triacilgliceroles de cadena media
ER: epilepsia refractaria

FAE: farmacos antiepilépticos

ILAE: International League Against Epilepsy
MeSH: Medical Subject Heading

OMS: Organizaciéon Mundial de la Salud
SEN: Sociedad Espafiola de Neurologia

TDC: terapia de dieta cetogénica



1. Introduccion

La International League Against Epilepsy (ILAE) define la epilepsia como un trastorno
del cerebro caracterizado por una predisposicién duradera a generar crisis epilépticas (CE) y
por las consecuencias neurobioldgicas, cognitivas, psicoldgicas y sociales de esta afeccion. La
definicion de epilepsia requiere al menos de la apariciéon de un ataque epiléptico, el cual
implica la aparicién transitoria de signos y/o sintomas debido a una actividad neuronal
anormalmente excesiva o sincrdnica en el cerebro (1).La etiologia de las CE es muy variada;
aquellas que son sintomdticas pueden deberse a traumatismos craneales, enfermedades
cardiovasculares, tumores cerebrales, infecciones meningeas, malaria, tuberculoma cerebral,
etc. (1,2).

En cuanto a su incidencia, la epilepsia afecta a unos 50 millones de personas en todo el mundo,
y casi el 80 % de ellas viven en paises con ingresos medios y bajos y no reciben el tratamiento
gue necesitan. Se calcula que el 70 % de las personas con epilepsia podrian llevar una vida sin
convulsiones si se trataran y diagnosticaran de forma adecuada (3,4). Su prevalencia en Espania
se estima en alrededor de 400 000 pacientes, con una incidencia anual entre 31-57 casos/100
000 habitantes (con 12 400-22 000 nuevos casos por afio), lo que supone un coste de
alrededor del 5 % del presupuesto total de Sanidad (2), y concretamente las CE comprenden
aproximadamente el 1 % de las consultas a las areas de urgencias (5).

La terminologia utilizada para la epilepsia puede ser variada, las clasificaciones mas recientes
de la ILAE dividen las CE segun su origen (1,5,6):

A. Las crisis focales o parciales tienen su origen en redes limitadas a un solo hemisferio
con localizacién mas o menos amplia y pueden iniciarse en estructuras subcorticales:

e C(Crisis parciales simples: no se presenta alteracion del nivel de conciencia. Segun los
sintomas que presenten, daran sospecha del area en el que se origina la descarga.

e C(Crisis parciales complejas: si presentan alteracion de la conciencia; pueden
presentarse como evolucidn de una crisis parcial simple y en ellas suelen darse
automatismos.

e C(Crisis parciales secundariamente generalizadas: son aquellas crisis parciales,
simples o complejas, que evolucionan a generalizadas.

B. Las crisis generalizadas se originan en algin punto de redes de descarga rapida
bilateral. Tales redes incluyen estructuras corticales y subcorticales, pero no
necesariamente incluyen la totalidad del cortex:

e C(Crisis generalizada tdnica: se produce por un aumento mantenido en la
contraccion muscular de segundos de duracion (2-10), aunque puede prolongarse
unos minutos. Si hay una afectacién axial generalizada, puede dar lugar a una
caida.

e C(Crisis generalizada cldnica: es una contraccion muscular repetitiva, regular y que
afecta al mismo grupo muscular, prolongada en el tiempo. Puede asociar o no
afectacién de la conciencia.



e C(Crisis generalizada tdnico clénica: se divide en varias fases y no suele durar un
tiempo superior a dos minutos:

o Fase pretdnico-cldnica: en ella es frecuente la aparicion de mioclonias,
simétricas o asimétricas, en los segundos previos y sobre todo en las
formas idiopaticas.

o Fase toénico-clénica: comienza con un espasmo flexor ténico vy
posteriormente tiene lugar una fase de extensidn tdnica con cierre brusco
de la boca, expiracion forzada por contraccidon ténica de musculatura
abdominal (grito epiléptico), acompafiada de apnea, cianosis y signos
autondmicos. Después se observa una fase vibratoria, o de transicién, de
la fase ténica a la clénica y, finalmente, la fase cldnica, consistente en
contracciones cldnicas flexoras, simétricas y sincronas, masivas y repetidas
gue se hacen gradualmente mas prolongadas con disminucién progresiva
de la fuerza, la amplitud y la frecuencia de las contracciones.

o Fase postictal: consiste en un periodo de estupor con hipotonia, sialorrea e
incontinencia vesical hasta llegar a una recuperacidon gradual de la
normalidad en 10-20 minutos.

Segun la Sociedad Espaiola de Neurologia (SEN), el diagndstico de epilepsia se define por una
serie de circunstancias (4):

e Al menos dos crisis no provocadas con mas de 24 horas de separacion.

e Una crisis no provocada y una probabilidad de presentar nuevas crisis durante los
10 aios siguientes similar al riesgo general de recurrencia (al menos el 60 %) tras la
aparicién de dos crisis no provocadas.

e Diagndstico de un sindrome de epilepsia.

Una de las caracteristicas de la enfermedad es la alta estigmatizacion y la discriminacién de la
que son victimas estos pacientes en muchos lugares del mundo (3), asi como el hecho de que
la enfermedad afecta tanto al paciente como a la familia, los amigos y el entorno escolar o
laboral. Es cierto que la actitud hacia la enfermedad estd cambiando, lo que refleja una
sociedad mas informada (2).

El tratamiento de tipo farmacoldgico se inicia con el descubrimiento del fenobarbital a
principios del siglo XX; en posteriores décadas se fueron estableciendo los pilares de la
farmacoterapia con la introduccion de fenitoina, valproato, carbamacepina y benzodiazepinas
(BZD). A finales del siglo XX y principios del XXI se produce un desarrollo de farmacos muy
exponencial, con gabapentina, pregabalina, levetiracetam, oxcarbamacepina hasta farmacos
ya de la ultima década, como son, eslicarbamazepina, lacosamida, perampanel y brivaracetam
(4). Sin embargo, a pesar de los grandes avances, sigue habiendo un tercio de los pacientes
que son farmacorresistentes (4,7). Estos pacientes se denominan “pacientes con epilepsia
refractaria” (ER) y no son capaces de controlar la frecuencia ni la intensidad de las
convulsiones aun estando en tratamiento farmacoldgico con antiepilépticos (8).

Por este motivo, ademas de los tratamientos farmacoldgicos, existen opciones de tratamiento
no farmacolégico como es, en la actualidad, el uso de la dieta cetogénica (DC), que se



desarrollé a mediados del siglo XX y la cual se basa en proporcionar una ingesta rica en grasas
y baja en hidratos de carbono, o carbohidratos (CH), y proteinas. Esta opcion, denominada
terapia de dieta cetogénica (TDC), proporciona un tratamiento con alta eficacia a la hora de
disminuir el nimero de crisis y una ayuda para la disminucidn de las dosis de farmacos (7-9).

Il. Justificacion

El motivo por el que me planteé este tema fue por la cercania personal con la que, por
desgracia, me ha tocado convivir. Las personas que sufren de epilepsia tienen graves
problemas a la hora de llevar una vida normal, muchas de ellas tienen dificultades a la hora de
relacionarse, de salir de casa solas o presentan grandes barreras, como puede ser el no poder
conducir o la dificultad para quedarse embarazadas. Es una enfermedad crénica que afecta
tanto a la persona que la padece como al entorno con el que vive y se relaciona. Ademas, es
una de las enfermedades mads estigmatizadas, sobre todo por los sintomas tan visibles que
causa y que muchas veces son el principal motivo de que estos pacientes se sientan retraidos
en la sociedad.

Es muy frustrante para estos pacientes con ER ver como no presentan mejoria aun cuando
sigan los tratamientos al pie de la letra, por eso, me parece importantisimo que se abran vias
alternativas de investigacidn como es este tipo de terapias dietéticas.

lll. Objetivos

El objetivo general de este trabajo es realizar un andlisis de la evidencia sobre las
ventajas y desventajas que tiene el uso de la DC en pacientes epilépticos refractarios.

En relacién con los objetivos especificos a desarrollar en este trabajo son:

e Describir los tipos de TDC.

e Analizar la DC, sus caracteristicas, su base cientifica y sus indicaciones en pacientes con
ER.

e Analizar la eficacia de las TDC en pacientes epilépticos refractarios.

e Describir los efectos beneficiosos y adversos de la DC en la ER.

IV. Metodologia

IV.l. Estrategia de busqueda y fuentes consultadas

La busqueda bibliografica se realizé en dos grandes etapas. La primera de ellas
comenzé con una revision amplia de la literatura y, para comenzar el proceso de
documentacioén, se escogieron libros, articulos, protocolos y guias de practica clinica con una
temdtica general sobre la epilepsia, antecedentes, definiciones, diagndsticos, incidencia
mundial y europea, etc.

Posteriormente, para el desarrollo del trabajo en si, se realizd una bisqueda mas concreta con
articulos cientificos. Para poder llevarla a cabo, en primer lugar, se eligieron las siguientes
bases de datos de consulta: Elsevier Science Direct, PubMed-Medline y SciELO, asi como
paginas web de instituciones nacionales e internacionales (OMS, Organizacion Mundial de la



Salud; ILAE; SEN), de las que se pudieron extraer datos de incidencia, prevalencia y costes de
esta enfermedad.

La busqueda se realizd durante los meses de enero a marzo de 2022, con criterios de busqueda
parecidos en todas las bases de datos.

Primero se utilizaron las aplicaciones de los Descriptores en Ciencias de la Salud (DeCS) y los
tesauros Medical Subject Heading (MeSH) para convertir las palabras clave en sus descriptores
correspondientes:

- Epilepsia: Epilepsy

- Definicién: Definition

- Clinica / diagnéstico clinico: Clinical Diagnosis
- Dieta cetogénica: Ketogenic Diet

Para poder escoger aquellos articulos mas pertinentes de la busqueda bibliogréfica, se
aplicaron los siguientes criterios de inclusion: articulos escritos y publicados en castellano o
inglés para los que se pudiera acceder al texto completo de forma gratuita y publicados en los
ultimos diez afios (aunque con alguna excepcion en el caso de documentos sobre Neurologia
de gran importancia a la hora de definir las palabras clave del articulo, o en el caso de
protocolos de actuacion ante crisis epilépticas). Por otro lado, como criterios de exclusion:
articulos sin acceso a texto completo, publicados hace mas de 10 afos y en idiomas diferentes
al inglés y castellano.

IV.ll. Bases de datos

El proceso global de busqueda y seleccidon se visualiza en la Figura 1. En cuanto al
proceso seguido con cada una de las bases de datos:

e PubMed-Medline: la formula de busqueda que se utilizo fue “epilepsy AND ketogenic
diet {Incluyendo términos relacionados}” de la que se obtuvieron 1961 resultados. Se
acoté la busqueda a articulos de revision general de texto completo gratuito con afios
de publicaciéon entre 2012 y la actualidad y escritos en inglés o espafiol, lo que
proporciond 192 resultados, de los que, leidos el resumen de 26 y el texto completo de
20, se seleccionaron 13 por su adecuacion al tema (Anexo 1).

e Elsevier Science Direct: la formula de busqueda fue “epilepsia AND practica clinica”,
con la que se obtuvieron 1419 resultados. Se acotd, después, a “guias de practica
clinica”, lo que limitd la busqueda a 12 resultados de los que se seleccionaros 2
articulos (Anexo 2).

e SciELO: la férmula de busqueda fue dirigida a los objetivos con “epilepsy AND
ketogenic diet”, texto en espafiol o inglés y publicados hace menos de 10 afios, lo que
resultd en 31 articulos de los que, leido el resumen de 23 y el texto completo de 13, se
seleccionaron 5 (Anexo 3).

El Anexo 4 recoge algunas caracteristicas de los documentos seleccionados.
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Figura 1. Esquema de la busqueda y seleccion de documentos

V. Resultados y discusion

V.l. Bases de la utilizacion de la dieta cetogénica en la epilepsia refractaria

Como se ha indicado anteriormente, la ER, también denominada epilepsia intratable,
es un tipo de epilepsia en la que, a pesar de que el paciente siga un correcto tratamiento
farmacoldgico, continta teniendo un nimero de convulsiones elevado (10,11). Para que se una
epilepsia se considere ER, el paciente ha debido seguir tratamiento con al menos tres tipos
diferentes de farmacos antiepilépticos (FAE), con dosis adecuadas y durante un tiempo
también adecuado (11-13).

La prevalencia de la ER en nifios con epilepsia es muy elevada (25-30 %), por este motivo
surge, a principios de los afios veinte (14), una alternativa al tratamiento antiepiléptico
farmacoldgico, la DC (6,12,13), la cual quedé en el olvido con el descubrimiento de la fenitoina
en 1938 pero resurgidé de nuevo en la década de 1990 al reconocerse cada vez mas su utilidad
por lo que se recuperd el interés en ella (14). Actualmente es la terapia no farmacoldgica y no
quirurgica de eleccion para este tipo de pacientes (11,12) debido a que los nifios menores de
12 afios presentan mayor facilidad para generar cuerpos cetdnicos que los adolescentes o los
adultos; aun asi, esta dieta ha demostrado ser eficaz (se considera eficaz si reduce a menos del
50 % el nimero de crisis) en todos los grupos de edades (12).



La base del funcionamiento de la DC consiste en la metabolizacion de las grasas en el
organismo para la produccién de los cuerpos cetdnicos. La cetogénesis (Figura 2) es la
produccién de estos cuerpos cetdnicos (3-hidroxibutirato y acetoacetato, principalmente) que
tiene lugar en la mitocondria hepatica a partir de acetil-CoA procedente de la B-oxidacion de
acidos grasos (15,16).

KETOSIS - KETOGENESIS

Ketogenic Diet Therapy (KDT) :
[low carbohydrate-high fat diet] MCFAs (Medium MCT (Medium Chain Triglycerides)

Chain Fatty Acids)

Caloric Restriction/

Intermittent Fasting 1
Convertit ggi I OGENESIS Ketone Supplementation
Ketones { (Beta-Hydroxybutyrate)
)
) /
Acetoacetate —> Acetone
l Insulin B - Hydroxybutyrate
- 3
Fat Cells | Liver
! | \
Lipolysis cetyl CON
\
T(;Iurugnn 1 » {etéa_t_
\eersy o
‘Qt(“q_ o s Ketones roxybu\t_\lrate /

AT v‘“‘
e
N {

Long Chain Fatty Acids
(LCFAs)

Blood Vessel

Figura 2. Proceso de cetogénesis y utilizacion de los cuerpos cetdnicos por el cerebro.
(Abreviaturas: ATP, adenosin trifosfato; KDT, terapia de dieta cetogénica; LCFA, dcidos grasos
de cadena larga; MCFA, dcidos grasos de cadena media; MCT, triacilgliceroles de cadena
media; TCA, ciclo de los dcidos tricarboxilicos, o de Krebs). Fuente:
https://www.thealzheimerssolution.com/the-diabetic-brain-illustrations/

El motivo por el que los cuerpos cetdnicos tienen efectos antiepilépticos es que, si el cuerpo
humano se encuentra en un estado cetogénico, es porque la disponibilidad de CH es limitada
mientras que la de grasas estd aumentada. Los cuerpos cetdnicos pueden atravesar la barrera
hematoencefalica y llegar al cerebro. Las células cerebrales pueden producir su energia tanto a
partir de glucosa como de estos cuerpos cetdnicos, por tanto, cuando hay una ingesta de
azlcares baja, la principal fuente de energia para el cerebro seran los cuerpos cetdnicos
(9,12,15).

Aparte de lo comentado, los cuerpos cetdnicos poseen efectos mediadores en los canales
inhibidores (por ejemplo, los GABAérgicos, purinérgicos y sensibles a ATP) lo cual hard que
inhiban la hiperexcitabilidad y la actividad convulsiva que se produce en las personas
epilépticas, disminuyendo, por tanto, el numero de crisis que sufren estos pacientes
(9,12,15,17). Por ello, los efectos neuroprotectores y antiepilépticos de la DC se basan en que
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los cuerpos cetdnicos, provenientes de acidos grasos de cadena larga y media, que han sido
sintetizados en el higado traspasan la barrera hematoencefdlica y funcionan como
anticonvulsivos (7,12).

En funcién de lo comentado, las TDC se basan en un aporte alto en grasas y pobre en CH y
proteinas, y tienen como principal fin disminuir el nUmero de crisis que sufren los pacientes
epilépticos y, por consiguiente, mejorar su estado cognitivo y disminuir los efectos adversos y
la mala calidad de vida (8,9,15).

Hay diferentes modalidades de TDC, pero en la actualidad las mas utilizadas son cuatro:

e La DC clasica, o tradicional, (DCC) consiste en un aporte del 87-90 % de las calorias
diarias en forma de grasas, siendo la proporcién de grasas respecto a proteinas o CH
en la dieta de 3:1 o 4:1, lo que da lugar a una restriccién de entre el 80-90 % de las
calorias recomendadas diariamente para la edad de estos pacientes (9,12,18).

e La DC con triacilgliceroles de cadena media (DTCM), la cual proporciona el 60 % de la
ingesta caldrica diaria en forma de grasas, la mitad de ellas triacilgliceroles de cadena
media, pero manteniendo la relacion 3:1 respecto a proteinas o CH (8,9,13,19).

e La dieta Atkins modificada (DAM) acepta consumir libremente proteinas (20-30 %) y
grasas (60-70 %) pero restringe a un valor fijo la cantidad de CH a 10-15 g diarios en
nifios y hasta 20 g en adultos, de esta forma se permite mayor variabilidad y no es tan
restrictiva y permite su iniciacidn sin ingreso hospitalario (8,9,20). Esta dieta tiene su
origen en la dieta de Atkins la cual establece una libre ingesta de proteinas y grasas y
una restricciéon de CH. Se ha utilizado durante mucho tiempo como terapia en el
sobrepeso y la obesidad ya que su cumplimiento es mas facil que la DCC.

e La dieta de bajo indice glucémico (DBIG), que restringe el consumo de CH (40-60 g
diarios), con preferencia por aquellos con un indice glucémico menor de 50 para evitar
los aumentos posprandiales de glucosa en sangre, y tiene un aporte del 50-60 % de la
energia diaria como grasa (9,15,20).

Una produccién de cuerpos ceténicos demasiado elevada puede suponer un problema por su
naturaleza acida, de ahi la existencia de los efectos adversos de las TDC (16).

Un ejemplo de esta circunstancia es la cetoacidosis diabética la cual se produce cuando hay
una falta de insulina. Debido al déficit de glucosa en este caso, las células comienzan a producir
glucosa por medio de la gluconeogénesis. Pero, una vez que las reservas de CH se agotan,
aumenta la cetogénesis y se producen mayores cantidades de cuerpos cetdnicos como el beta-
hidroxibutirato y el acetoacetato, los cuales se acumulan en la sangre y debido a su caracter
acido se produce una acidosis metabdlica con desequilibrio anidnico (16,21).

Como efectos adversos de esta descompensacidn cetdsica los pacientes pueden presentar:
deshidratacién por la hiperglucemia, diuresis osmdtica que provoca un aumento de la presion
osmotica, confusidn, nauseas, vomitos y dolor abdominal. Y debido a la acidosis estos
pacientes a menudo pueden presentar respiraciones rapidas y profundas (respiracién de
Kussmaul) para eliminar el exceso de didxido de carbono y esto causar alcalosis respiratoria
(16).

Por otro lado, puesto que la DC conlleva una ingesta deficitaria de ciertos micronutrientes, es
imprescindible la suplementacién para eliminar los posibles efectos adversos que la DC pueda
suponer; todos los pacientes que la realicen deben tomar suplementos de calcio y vitamina D,
y también citrato de potasio principalmente, ya que debido a las restricciones alimentarias de
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la dieta, estos pacientes presentan déficits vitaminicos y minerales (8,12,13).Por ejemplo, uno
de los efectos secundarios de esta dieta es la osteomalacia y la disminucién de la densidad
mineral ésea, lo cual esta ligado a déficits de vitamina D y calcio (8,11), de ahi la necesidad de
su suplementacién. Ademads, estos tipos de dieta favorecen la formacidn de célculos de orina
de manera que al suplementar con citrato de potasio que acidifica la orina hara de regulador
de la acidez y de efecto antiurolitidsico (13). Adicionalmente, dado que la DC utiliza como
fuente de energia mayoritaria la grasa, cualquier error innato que comprometa su
metabolizacion se considera una contraindicacién para su realizacién (13).

V.II. Analisis de las ventajas y desventajas del uso de la dieta cetogénica en la

epilepsia refractaria

A continuaciéon se describen los resultados obtenidos en distintos estudios sobre la
utilizacion de DC en la ER.

En un estudio observacional descriptivo retrospectivo y prospectivo realizado entre los afios
2000 y 2018 en 160 pacientes con ER, el 90 % de ellos tenia convulsiones diariamente y tras la
aplicacién de las TDC en cualquiera de sus tipos, se observé que el 12-15 % de pacientes quedd
libre de crisis y el 41-16 % tuvo una buena respuesta al tratamiento (9). Ademads, en otro
estudio retrospectivo comparativo se analizd en 57 pacientes la relacion entre este tipo de
dieta y la eficacia, la adherencia y los efectos adversos. Se obtuvieron resultados similares en la
eficacia entre dietas DAM (81 %) y DCC (79 %), pero con mejor adherencia en la dieta DAM (88
% vs. 60 %) y menos efectos adversos (21 % vs. 52.63 %) (20).

En otro estudio, en el que se realizé un analisis descriptivo retrospectivo de pacientes con ER
tratados con DC durante tres afios, se evalud la eficacia de esta terapia en funcion de la
frecuencia de las crisis; se consideraba positiva si disminuia en, al menos, el 50 % de las crisis
basales (22). Se observé que aquellos pacientes que anteriormente habian sufrido algun
estado epiléptico, después del comienzo de la DC no lo volvieron a experimentar, ni tampoco
aquellos que nunca antes lo habian sufrido (22).

La DC presenta una alta efectividad, pero Unicamente durante un tiempo limitado en la mayor
parte de los pacientes (9,15,22), es por esto que muchas veces se procede a la suspension de
las TDC. De forma general, se suspende el tratamiento a los dos afios de haber empezado a
usarla, de una forma progresiva y lentamente en el curso de unos 2-3 meses y una vez que la
terapia ya ha sido efectiva (menos del 50 % de las crisis) ya que en estudios retrospectivos se
ha demostrado que una suspensidon mds temprana produce una recurrencia de convulsiones,
aunque en aquellos nifios en los que existe una disminucién mayor del 90 % en el nimero de
crisis y que presentan pocos efectos secundarios se puede prolongar hasta los 6-12 afios
(8,12,13).

Sin embargo, las TDC son causa de varias reacciones adversas, pero las de mayor prevalencia
son los sintomas digestivos, hepaticos o renales; dislipemias, déficits nutricionales o
alteraciones del crecimiento (9). Los principales efectos secundarios de este tipo de dietas son
los vémitos (22) y el estrefiimiento (13), unidos a deshidratacién, hipercalciuria, hipoglucemias
(9) y pérdida de peso (20,23).

Las TDC son un tratamiento eficaz pero, a pesar de ello, la ineficacia es el motivo de abandono
mas frecuente (9), asi como la presencia de efectos secundarios como los vémitos, hasta el
42,85 % de los pacientes en algunos estudios (22); por el insomnio, por decisidn familiar; por la
ineficacia progresiva de la terapia (a pesar de la eficacia al comienzo), o por alteraciones en el



crecimiento (12,22). Como ya se ha indicado, esta terapia puede dar lugar a corto plazo a una
amplia variedad de sintomas, como se ha visto en una revisidn sistemdtica de estudios
prospectivos en la que se identificaron mas de cuarenta categorias de efectos adversos. Los
mas comunes fueron los gastrointestinales, cardiovasculares, renales/genitourinarios y
esqueléticos; entre ellos: diarrea, estrefiimiento o reflujo gastroesofagico; y también pueden
darse hipoglucemias, dislipidemia, hiperuricemia, hipoproteinemia, hipomagnesemia,
hiponatremia, hepatitis o acidosis metabdlica (12,15).

En aquellas personas en las que la DC se instauré de forma precoz, habiéndose probado un
menor numero de FAE anteriores a las DC, se observd una mejor respuesta que en aquellos
que se instaurd después de haber usado varios FAE (mds de seis) (22).

Algunos ensayos clinicos aleatorizados y de cohortes (15) han validado la efectividad a la hora
de reducir significativamente la frecuencia, la gravedad y el nimero de convulsiones, aunque
también es cierto que no existen estudios que indiquen que exista mayor eficacia de un tipo de
DC respecto a otra; dependiendo de las causas del tipo de epilepsia, se asocian mejores
resultados en unas o en otras, pero sin diferencias concluyentes por la amplitud de la
casuistica que tiene esta enfermedad (9,11,15).

En un estudio realizado con 317 nifios con ER tratados con DC, el 35 %, el 26.2 % y el 18.6 % de
los nifios obtuvieron una reducciéon mayor del 50 % del nimero de convulsiones alos 3, 6y 12
meses, respectivamente (24).

En un metaanalisis, que incluye 16 estudios con un total de 338 pacientes con ER que
recibieron TDC, los resultados fueron la ausencia de convulsiones en un 13 % de los pacientes,
un 53 % presentaron una reduccién del nimero de convulsiones mayor del 50 % y un 27 % con
una reducciéon menor del 50 % de entre todos aquellos pacientes que completaron el
tratamiento. En todos ellos las reacciones adversas fueron leves y aceptables, por lo que se
demuestra que la DC es una terapia eficaz para la ER (23).

Desde los afios treinta, se ha demostrado en ensayos observacionales, de metaanalisis y
clinicos aleatorios (15,23) que existe una reduccion del ndmero de crisis en nifios vy
adolescentes con ER en tratamiento con TDC, sin embargo, se esta produciendo una evolucion
desde TDC mas restrictivas, como la DCC, con una relacidon de grasas respecto a proteinas de
4:1, a opciones mas liberales, como la DAM o la DBIG, las cuales mantienen su eficacia pero
con mayor ingesta de CH y proteinas, siempre y cuando los CH se mantengan inferiores al 20 %
de las calorias del total de la ingesta diaria de la persona (15,25).

Dado que los efectos secundarios mas frecuentes son debidos al inicio rdpido y tradicional de
estas dietas, cada vez mas se toma como medida facilitadora de la adaptacién a las TDC el
inicio en un entorno ambulatorio y no hospitalario, el comienzo de la dieta sin ayuno previo,
sin restricciones de liquidos y calorias y con un inicio gradual y lento (21).

Ademas de todo esto, es de gran ayuda a la hora de hacer un seguimiento prolongado de la
TDC que exista un asesoramiento previo a la dieta. De esta forma cuando los pacientes,
familiares o cuidadores reciben informacién de cémo funciona la dieta, qué efectos
secundarios se pueden esperar, cdmo se pueden evitar y cdmo manejarlos cuando ocurren, se
consigue aumentar la adherencia y, por tanto, la eficacia de estas DC (21,25).

La calidad de vida que tienen las personas con ER se ve disminuida por el temor y la
incertidumbre que les causan los ataques epilépticos, de esta forma, al verse controlados estos
ataques mediante la TDC, los pacientes ganan seguridad, tranquilidad y calidad de vida.



Se necesitan mas estudios que investiguen esta opcién de tratamiento a largo plazo y se
necesitan mds profesionales que conozcan su manejo y puedan identificar a los pacientes en
los que esta indicado.

En relacidn con esto, hay que destacar la labor de los profesionales sanitarios, pues este tipo
de terapia requiere un seguimiento muy estrecho e interdisciplinar para que se garantice su
éxito con el menor nimero de efectos secundarios posible. Ademads, también hay que resaltar
la labor de los profesionales de atencidn primaria, puesto que este tipo de terapias se llevan a
cabo cuando los pacientes no estan ingresados y los profesionales de referencia a los que
acuden son los de su centro de salud.

VI. Conclusiones

e Existen muchos tipos diferentes de TDC pero actualmente las mas utilizadas son
cuatro: DCC, DAM, DTCM y DBIG.

e El tratamiento de la ER con la DC se basa en un aporte elevado de grasas y reducido de
CH que generan un aumento de los cuerpos cetdnicos en el organismo que funcionan
como anticonvulsivos.

e Los principales efectos secundarios de las TDC son gastrointestinales como vémitos y
estrefiimiento y metabdlicos como acidosis, hipoglucemias y pérdidas de peso.

e La efectividad de la TDC en el paciente con ER es indiscutible puesto que tiene una
amplia validez en toda la bibliografia consultada, tiene una eficacia en torno al 50-80
%, logrando en un 15-55 % de pacientes la remisién completa de las crisis.

e Ademads de la disminucién de las crisis, la TDC proporciona una mejoria en el estado de
conciencia de los pacientes, en la calidad de vida, su bienestar y su entorno.

e Una de las mayores limitaciones de esta terapia, y de los estudios basados en ella, es lo
complicado de su seguimiento y, por tanto, la dificultad de disponer de resultados a
largo plazo.
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Anexos
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Anexo 2. Busqueda en Elsevier Science Direct
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Efficacy and Safety of a Ketogenic Diet in Revisidn de articulos revisados por pares de estudios

Children and Adolescents with Refractory observacionales, ensayos clinicos o metaanalisis que 2020 PubMed-Medline
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sobre la epilepsia, que pueden optimizar las estrategias
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Revisidn bibliografica.
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Medium-chain triglyceride ketogenic diet,
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ketogenic diets
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