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Introduction: Epilepsy has been considered a chronic brain disorder, which affects 
almos t1% of the world population. Among this population, about a third of epilepsy patients are 
considered as the drug-resis tant group who are not responsive to anti-epileptic medicaments. 
The ketogenic diet has been defined as a diet containing high fat, low carbohydrate, and 
limited protein. The ketogenic diet has a subs tantial effect on body metabolism in a way that 
body and brain would utilize ketone bodies ins tead of glucose. Fundamentally, this diet helps 
some patients who are resis tant to anticonvulsant drugs. Conclusion: Maintaining this diet 
for a long time causes a positive effect and has a much more efficient impact on children rather 
than adults, but it could lead to some adverse effects, including renal s tone, bone fracture, and 
hypercholes terolemia. In this s tudy, we reviewed the relationship between ketogenic diet and 
epilepsy disorder and discussed the potential mechanisms of action.

ABSTRACT

    Article Info:

Received: 18 Apr 2020                                                     Revised:  15 Aug 2020                                           Accepted: 16 Jan 2021

 [
 D

O
I:

 1
0.

52
54

7/
sh

ef
a.

9.
1.

20
0 

] 
 [

 D
ow

nl
oa

de
d 

fr
om

 s
he

fa
ye

kh
at

am
.ir

 o
n 

20
24

-0
4-

24
 ]

 

                             1 / 10

http://dx.doi.org/10.52547/shefa.9.1.200
http://shefayekhatam.ir/article-1-2065-fa.html


201201

د‌وره نهم، شماره يكم، زمستان 1399

اثر ضد تشنجی رژیم غذایی کتوژنیک در درمان صرع

فائزه یعقوبی1، مریم جعفریان1، علی گرجی2،1*

1مرکز تحقیقات علوم اعصاب شفا، بیمارستان خاتم الانبیاء، تهران، ایران

2مركزتحقيقات صرع، دانشگاه مونستر، مونستر، آلمان

*نويسنده مسئول: علي گرجي

gorjial@uni-muens ter.de :پست الكترونكي  

چــــــــكيد‌‌ه

واژه‌هاي كليدي:

1. رژیم کتوژنیک
2. متابولیسم

3. صرع

مقدمه: صرع نوعی اختلال مزمن مغزی می‌باشد که حدود 1 درصد از جمعیت کل جهان مبتلا به آن 
هستند. از این میان حدود يك سوم افراد مبتلا به صرع مقاوم به دارو هستند که توسط داروهای ضد تشنج 
بهبود نمیی‌ابند. رژیم کتوژنیک یک رژیم غذایی با چربی بالا، کربوهیدرات پایین و پروتئین محدود می‌باشد. 
رژیم کتوژنیک یک تغییر اساسی در متابولیسم بدن ایجاد می‌نماید به گونه‌ایی که بدن و مغز برای سوخت 
و ساز از اجسام کتونی به‌عنوان جایگزین گلوکز استفاده می‌نمايند. اساساً این رژیم در برخی بیماران مقاوم 
به داروهای ضدتشنج کمک کننده می‏باشد. نتیجه‌گیری: حفظ و نگه داشتن این رژیم در طولانی مدت 
تاثیرات مثبتی داشته و در کودکان نسبت به بزرگسالان نتیجه بخش‌تر است اما سبب ایجاد عوارض جانبی 
هم چون سنگ‌کلیه، شکستگی استخوان و کلسترول بالا می‌شود. در این مطالعه، مروری بر ارتباط رژیم 
کتوژنیک و اختلال صرع صورت گرفته است و مکانیسم‏های بالقوۀ عملکرد آن مورد بحث قرار گرفته است.

           اطلاعات مقاله:
دریافت: 30 فروردين 1399                               اصلاحيه: 25 مرداد 1399                           پذیرش: 27 دي 1399
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مقدمه
ملکول‌هــا و مســیرهای التهابــی خاصــی در مدل‌هــای مختلــف 
ــر  ــرع اث ــدن ص ــاد ش ــر ایج ــه ب ــده‌اند ک ــایی ش ــرع شناس ص
می‌گذارنــد، درمان‌هــای جدیــد ضدتشــنج ممکــن اســت از ایــن 
اهــداف بالقــوه بدســت آمــده باشــند )1(. داروهــای ضد‌تشــنج 
در برخــی از بیمــاران مبتــا بــه صــرع دارای مزایایــی هســتند 
امــا عــوارض جانبــی بســیاری از جملــه: پرخاشــگری، پریشــانی، 
کج‌خلقـی� را بــه هم��راه دارن�ـد )2(. کیــی از گزینه‌هــای مــورد 
اســتفاده بــرای بیمــاران مبتــا بــه تشــنج مقــاوم بــه دارو، رژیم 
کتوژنیــک می‌باشــد کــه در ایــن مقالــه بــه آن می‌پردازیــم )3(.

تعریف صرع
ص��رع نوع��ی اختال�ل مزمــن در سیس��تم عصب��ی اس��ت و از نظر 
علامتــی بــه بــروز حمــات مکــرر و غیــرارادی اطــاق می‌شــود 
ــک  ــاي نورولوژی ــایع‌ترین بیماري‌ه ــی از ش ــرع کی )5 ،4(. ص
ــه  ــا ب ــان مبت ــردم کل جه ــد از م ــدود 1 درص ــد، ح می‌باش
صــرع فع��ال هســتند )6(. بیشــترین درمان‌هــاي ب��ه‌کار رفتــه 
در صــرع داروهــاي ضدتشــنج می‌باشــند بــا ایــن حــال، 30-40 
درصــد بیمــاران  صرعــی دچــار حمــات تشــنجی می‌شــوند که 
بــا داروهــاي ضدتشــنج کنتــرل نمی‌گ�ـردد )6-8(. در بیمــاران 
بــا صــرع مقــاوم بــه درمــان کــه کاندی�ـد مناســبی بــرای عمــل 
ــه  ــري از جمل ــاي دیگ ــوان از روش‌ه ــتند می‌ت ــی نیس جراح
تحریــک عصــب واگ و رژ��یم کتوژنیک اســتفاده نمــود )10 ،9(.

تعریف رژیم کتوژنیک
رژیــم کتوژنیــکKD( 1( یــک رژیــم حــاوي چربــی بــالا، 
ــه از  ــت ک ــده اس ــدود ش ــن مح ــن و پروتئی ــدرات پایی کربوهی
ســال 1921 بــراي درمــان کــودکان بــا صــرع مقــاوم اســتفاده 
شــده اســت )11 ،9(. رژیم‌هــای کتوژنیــک )KD( یــک درمــان 
ضــد تشــنج بــا طیــف گســترده اســت )12(. مکانیــزم کلیــدی 
ــی مي‌باشــد،که  ــش اجســام کتون ــا افزاي ــان همــراه ب ــن درم ای
ــع  ــک منب ــا و آستروســیت‌ها( از ی ســلول‌های مغــزی )نورون‌ه
کارامدت�ـر از گلوکــز، انــرژی را فراه��م می‌کننــد کــه منجــر بــه 
ــش  ــد افزای ــود، مانن ــی می‌ش ــرات متابولیک �ـد تغیی بهب��ود رون
ســطح آدنوزیــن، کــه ممکــن اســت نقشــی بــر كنتــرل تشــنج 
داشــته باشــد )13(. در طــول دهــة گذشــته، رشــد فوق‌العــاده 
ــی  ــای متابولیک ــه درمان‌ه ــی در ارائ ــی بالین ــز بین‌الملل مراک
مبتنــی بــر صــرع ايجــاد شــده اســت، تحقیقــات دربــاره اثــرات 
ــال  ــرعت در ح ــه س ــی از KD ب ــیمیایی ناش ــلولی و بیوش س
ــیاری در  ــای بس ــر، فرضیه‌ه ــال حاض ــت. در ح ــترش اس گس
ــرای درمــان صــرع وجــود دارد  مــورد روش رژیــم کتوژنیــک ب
ــده اســت.  ــع کنن ــرد و قان ــه ف ــا منحصــر ب ــدام از آنه ــر ک و ه
KD احتمــالا از طریــق مکانیزم‌هــای متعــدد کار می‌کنــد کــه 
ــه زیــر ســاخت‌های ســلولی  مســیرهای بیوشــیمیایی پایــه را ب
ــه در  ــطه‌هایی ک ــی( و واس ــای یون ــال، کانال‌ه ــوان مث )به‌عن
ــد )14(.  ــط ميك‌ن ــد، مرتب ــش دارن ــی نف ــری عصب تحریک‌پذی
تحقیقــات اخیــر نشــان مــی دهــد کــه ممکــن اســت چندیــن 

ــد، از  ــته باش ــود داش ــک وج ــم کتوژنی ــر در رژی ــم اث مکانیس
ــال  ــات )انتق ــای گلوتام ــال دهنده‌ه ــال در انتق ــه اخت جمل
دهنده‌هــاي گلوتامــاتEAATs( 2( بــه ســرعت گلوتامـ�ات 
آزاد شــده در فضــاي ســیناپس را بــه وســیله نورون‌هـ�اي 
گلوتاماترژیــک بــه آستروســیت‌ها و بافت‌هــاي مجــاور منتق�ـل 
ــای  ــدن کانال‌ه ــال ش ــز و فع ــار گلیکولی ــد( )15(. مه می‌کنن
.)15-16( )ATP( 3پتاســیم حســاس به آدنوزین تــری فســفات

اجسام کتونی

ــه مصــرف  ــدن ب ــرژی تولیــد شــده در ب بخــش عمــده‌ای از ان
نورون‌هــا می‌رســد کــه از میــزان مصــرف انــرژی بالایــی 
ــه  ــاً ب ــز عمدت ــة اول مغ ــود در درج ــد. تصــور می‌ش برخوردارن
ــام  ــه اجس ــة دوم ب ــرژی و در درج ــع ان ــوان منب ــز به‌عن گلوک
ــک،  ــم کتوژنی ــت )13(. در رژی ــته اس ــد وابس ــی4 در کب کتون
ــی  ــع اصل ــوان منب ــز به‌عن ــن گلوک ــی جایگزی ــام کتون اجس
ســوخت بــرای مغــز می‌شــوند )17 ،16(. کیــت اولیــن کســی 
بــود کــه اثــرات حــاد ضــد تشــنج اجســام کتونــی را نشــان داد 
)14(. در صــرع، مکانیســم اصلــی درمانــی جایگزینــی کتون‌هــا 
ــید‌های  ــم اس ــت )18(. متابولیس ــرژي اس ــع ان ــوان منب به‌عن
ــد ســه  ــه طــور عمــده باعــث تولی ــره ب چــرب متوســط زنجی
و  استواســتات  بوتیــرات،  هیدروکســی   β- اصلــی،  کتــون 
اســتون می‌شــود )کــه بــه طــور کلــی اجســام كتونــي نامیــده 
می‌شــوند( )19(. ایــن کتون‌هــا و هــر چربــی کــه از متابولیســم 
ــه  ــون ب ــردش خ ــتم گ ــق سیس ــود، از طری ــدی آزاد می‌ش کب
مغــز منتقــل می‌شــوند )در جلوتــر بــه ایــن متابولیســم اشــاره 
ــاره رژیــم غذایــی کتوژنیــک  می‌شــود(. مطالعــات متعــدد درب
در کنتــرل تشــنج در بیمــاران مبتــا بــه صــرع، نشــان داد کــه 
ارتباطــی بیــن افزایــش اجســام کتونــی در پلاســمای خــون و 
ــم  ــرایط رژی ــت ش ــود دارد )21 ،20(. تح ــنج وج ــرل تش كنت
معمولــی، اجســام کتونــی در پلاســمای خــون در غلظت‌هــای 
ــرایط  ــا در ش ــت آنه ــا غلظ ــوند، ام ــت می‌ش ــم یاف ــیار ک بس
ــر ليتــر  ــه 9 ميلي‌مــول ب ــي مــدت( ب ناشــتا )گرســنگي طولان
ــاي  ــال دهنده‌ه ــق انتق ــد از طري ــد و می‌توانن ــش میی‌اب افزای
مونــو كربوكســيلات از ســد خونــي -مغــزي عبــور کننــد )22(. 
ــا  ــدت(، کتون‌ه ــی م ــنگی طولان ــتا )گرس ــرایط ناش ــت ش تح
ــه  ــد و ب ــم کنن ــرای ســلول‌ها را فراه ــرژی لازم ب ــد ان می‌توانن
نظــر می‌رســد کــه مکانیســم کلیــدی عمــل رژیــم کتوژنیــک 
ــه صــرع  ــا ب ــاران مبت ــرل حمــات تشــنج در بیم ــرای کنت ب
مصــرف کتون‌هــا بــه جــای گلوکــز توســط مغــز باشــد 
ــر ایــن وجــود دارد کــه  )18،23(. در کل، شــواهدي مبتنــی ب
ــر داشــته باشــند  ــرل تشــنج تأثي ــر کنت ــد ب ــا مي‌توانن کتون‌ه
و ايــن کاهــش فعاليــت تشــنجی احتمــالاً از طريــق متابوليســم 
ــم‌های  ــه مکانیس ــوند )13(. از جمل ــاد می‌ش ــتقيم ايج غير‌مس
ــری غشــاء میتوکنــدری می‌باشــد  غیر‌مســتقیم مهــار نفوذپذی
کــه در اختــال عملکــرد میتوکنــدری و مــرگ ســلولی نقــش 
دارد و مهــار آدنوزیــن کینــاز باعــث افزایــش ســطح آدنوزیــن و 
ــن A1 می‌شــود  ــده آدنوزی ــال شــدن گیرنده‌هــای مهار‌کنن فع

1 Ketogenic diet; KD
2 Excitatory amino acid transporters; EAATs

3 Adenosine triphosphate; ATP
4 Ketone body
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ــی  ــق اپ ــا از طری ــالاً کتون‌ه ــن احتم ــر ای ــاوه ب )25 ،24(. ع
ــرع  ــه ص ــا ب ــاران مبت ــاري را در بيم ــد بيم ــی مي‌توانن ژنتیک
ــد )27  ــر ده ــن، تغيي ــر متابوليســم آدنوزي ــر ب ــا تاثی ــن، ب مزم
،26(. بیمــاران مبتــا بــه جهش‌هــای گلوکــز ترنســپورتر 
ــال  ــی در انتق ــش مهم ــه نق ــز(5، ک ــای گلوک ــال دهنده‌ه )انتق
گلوکــز از سیســتم گــردش خــون بــه داخــل ســلول‌های مغــزی 
دارد، بــه خوبــی بــه رژیم‌هــای کلاژن و MCT کتوژنیــک 
ــز  ــن گلوک ــا جایگزی ــرا کتون‌ه ــد زی ــان می‌دهن ــش نش واکن
ــده‌اند )28(. ــه ش ــر گرفت ــلول( در نظ ــج س ــرژی رای ــع ان )منب

تاثیرات درمانی رژیم کتوژنیک در بیماریی‌های مختلف
ــناخته  ــوز ناش ــک هن ــم کتوژنی ــه رژی ــزم پای ــه مکانی ــر چ اگ
ــن  ــز ممک ــم نی ــن رژی ــی ای ــم‌های اساس ــا مکانیس ــت ام اس
ــرای  ــد ب ــته باش ــود داش ــز وج ــر نی ــالات دیگ ــت در اخت اس
گســترش  آلزایمــر،  بیمــاری  ازشــیوع  جلوگیــری  مثــال: 
.)13( نــوع2  دیابــت  در  انسـو�لین  مقاوم��ت  و  س��رطان 

رژیم کتوژنیک و بیماری صرع
مطالعــات در مــورد درمــان صــرع نشــان می‌دهــد كــه تقریبــاً 
ــرع  ــد ص ــای ض ــتفاده از داروه ــا اس ــاران ب ــد از بیم 30 درص
نمی‌تواننــد بــه بهبــودی طولانــی مــدت از تشــنج دســت یابنــد. 
ــت و  ــدود اس ــاران مح ــن بیم ــرای ای ــی ب ــای درمان گزینه‌ه
ممکــن اســت شــامل جراحــی، تحریــک عصــب واگ و کنتــرل 
رژیــم غذایــی باشــد. بیمــاران صرعــی قــرن هــا اســت کــه بــا 
ــان  ــت درم ــدود تح ــا مح ــه ی ــر یافت ــی تغیی ــای غذای رژیم‌ه
ــر صــرع  ــد. اولیــن گــزارش از اثــرات گرســنگی ب قــرار گرفته‌ان
می‌توانــد بــه قــرن پنجــم بــاز گــردد. بقــراط گــزارش داد کــه 
ــوردن  ــودداری از خ ــس از خ ــرد پ ــک م ــنج در ی ــات تش حم
تمامــی غــذا و نوشــیدنی‌ها امتحــان شــده اســت )29(. در 
ــا و مــاری کــه از 26 بیمــار  ســال2013، طبــق گزارشــات گلپ
ــه  ــرار گرفت ــم روزه‌داری ق ــت رژی ــدت 20 روز تح ــه م ــه ب ک
بودنــد، 20 م��ورد بهبـو�دی از تشــنج را نشــان داده بودنــد کــه 
ــی  ــک ســال در تشــنج باق ــن بیمــاران بیــش از ی ــر از ای دو نف
مانــده بودنــد )4،29(. بــه طــور ســنتی، درمــان بالینــی صــرع 
ــوده  ــای ضــد تشــنج ب ــه داروه ــودکان محــدود ب ــاوم در ک مق
ــدت،  ــنج، ش ــواع تش ــیاری از ان ــر بس ــه در براب ــر چ ــت، اگ اس
اتیولــوژی و ســن بیمــار مؤثــر اســت )12(. کتــون درمانــی بــه 
ســرعت در مراکــز بــزرگ پزشــکی گســترش یافــت و علی‌رغــم 
به‌عنــوان   )ASDs( جدیــد6  ضد‌تشــنج  داروهــای  ظهــور 

ــور  ــه ط ــد. ب ــه ش ــر گرفت ــی در نظ ــای نهای ــی از گزینه‌ه کی
ــة 1930 در  ــر ده ــه در اواخ ــن ک ــل هیدروتئی ــاص، دیفنی خ
دســترس قــرار گرفــت گزینــه بســیار ســاده‌تری بــود. بــا ایــن 
وجــود، چنــد دهــة بعــد در علــم پزشــکی تغییراتــي در ر‍ژيــم 
ــا  ــط ی ــرة متوس ــا زنجی ــرید ب ــری گلیس ــامل ت ــك )ش كتوژني
ــم  ــم غذایــی7MCT( صــورت گرفــت كــه باعــث شــد رژي رژی
ــاران  ــرای بيم ــی ب ــن غذای ــک جایگزی ــوان ی ــك به‌عن كتوژني
صرعــي در نظــر گرفتــه شــود و امــروزه نيــز جایگزینــی 
بــرای رژیــم غذایــی کلاســیک مي‌باشــد )31 ،30 ،14(. 
ــی  ــرات متابولیک ــان دادن اث ــی نش ــم غذای ــن رژی ــداف ای اه
گرســنگی طولانــی مــدت بــا کاهــش غلظــت گلوکــز خــون و 
افزایــش غلظــت کتــون خــون اســت چــون گرســنگی طولانــی 
ــک  ــد. در ی ــش ده ــات را کاه ــداد حم ــد تع ــدت می‌توان م
ــرژی  ــع ان ــوان منب ــز به‌عن ــز از گلوک ــادی مغ ــی ع ــم غذای رژی
ــنگی  ــتا )گرس ــرایط ناش ــل، در ش ــد در مقاب ــتفاده می‌کن اس
انــرژی  اصلــی  منبــع  به‌عنــوان  مدت(کتون‌هــا  طولانــی 
ــراه  ــی هم ــنگی طولان ــه، گرس ــوند. در نتیج ــتفاده می‌ش اس
ــه طــور  ــد )13(. ب ــون، تشــنج را کنتــرل می‌کن ــا تولیــد کت ب
ــه دارای  ــی ک کل مطالعـا�ت نش��ان داده‌ان��د در ��یک جمعیت
ایــن عارضــه هســتند، رژیــم غذایــی بــه طــور چشــمگیری 50 
درصــد از تشــنج‌ها را تقریبــاً در نیمــی از بیمــاران، و 90 درصد 
از تشــنج‌ها را در یــک ســوم بیمــاران کاهــش می‌دهنــد )12(.

انواع رژیم کتوژنیک
انــواع مختلــف رژیم‌هــای غذایــی کــه در درمــان صــرع نقــش 
ــم  ــیک LCT( 8(، رژی �ـی کلاس ــم غذای دارن��د عبارتن��د از: رژی
غذایــی تــری گلیســیرید بــا زنجیــره متوســط )MCT(، رژیــم 
ــاخص  ــان ش ــزMAD( 9( و درم ــده اتکین ــاح ش ــی اص غذای
گلیســمی‌کمLGIT( 10( )32(. رژیــم کلاســیک کتوژنیــک 
دارای نســبت 4 بــه 1 چربــی به پروتئیــن و کربوهیدرات اســت 
)33(. ایــن کاهــش شــدید در کربوهیــدرات میــزان اســتفاده از 
ــه  ــرب ب ــیدهای چ ــوض اس ــد در ع ــش می‌ده ــز را کاه گلوک
جــای گلوکــز انــرژي لازم براي ســوخت و ســاز ســلولی را تولید 
می‌کننــد كــه ايــن وظيفــه را بــه کمــک کبــد در تولید اجســام 
کتون�ـی )بتــا هیدروکســی بوتیــراتBHB( 11( و اســتو اســتات( 
ــده  ــان داده ش ــات نش ــق تحقیق ــد )11(. طب ــام مي‌دهن انج
اســت کــه اکثــر بیمــاران حداقــل 50 درصــد کاهش در شــدت 
تشــنج خــود را بعــد از درمــان KD بــه دســت آورده‌انــد )12(.

رژیــم کتوژنیــک بــا زنجیــره متوســط )MCT( از 2 نــوع 

5 GLUT1(Glucose transporter 1)
6 Anti-seizure drugs; ASDs
7 Medium-chain triglyceride

8 Long-chain triglycerides; LCT
9 Modified Atkins diet; MAD
10 Low glycemic index treatment; LGIT
11 β-hydroxybutyrate; BHB

جدول 1- انواع رژیم کتوژنیک )34 ،32 ،13(
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ــیریدهایی  ــری گلیس ــامل ت ــه ش ــت ک ــده اس ــه ش ــی تهی چرب
كــه حــاوي حــدود 60 درص��د اســید اکتانوئیــک )یــک اســید 
ــک  ــن( و حــدود 40 درصــد اســید دکانوئی چــرب هشــت کرب
ــم  ــا رژی ــه ب ــند. در مقایس ــن( مي‌باش ــرب ده کرب ــید چ )اس
كتوژنيــك کلاســیک، تنهــا حــدود 45 درص��د از انــرژی 
رژیــم غذایــی توســط ایــن اســیدهای چــرب متوســط زنجیــره 
ــزرگ(،  ــدرات ب ــول کربوهی ــک مولک فراه��م می‌ش��ود )دارای ی
ســوخت و ســاز ســریع‌تر اســیدهای چــرب کوتــاه زنجيــر باعــث 
ــك MCT  در  ــم كتوژني ــود. رژي ــا می‌ش ــر کتون‌ه ــد موث تولی
سراســرجهان بــرای درمــان صــرع مقاوم بــه دارو در بزرگســالان 
و بــه طــور عمــده در کــودکان، اســتفاده می‌شــود )13(.

مکانیسم اثر خاصيت ضد تشنجي رژیم کتوژنیک
مشــاهدات نشــان می‌دهــد کــه رژیــم غذایــی اغلــب در کنتــرل 
تشــنج‌ها زمانــی کــه درمــان دارویــی جــواب نمی‌دهــد موفــق 
ــط  ــده توس ــام ش ــک انج ــرات متابولی ــد و تغیی ــل می‌کن عم
رژیــم غذایــی کتوژنیــک بــر مکانیســم‌های ضــد تشــنج، تاثیــر 
ــه و  ــه تجزی ــناس ب ــب ش ــان عص ــة متخصص ــذارد. علاق می‌گ
ــم‌ها در  ــن مکانیس ــت ای ــوس ماهی ــی معک ــل، و مهندس تحلی
ــای  ــا روش‌ه ــی ب ــری عصب ــت. تحریک‌پذی ــش اس ــال افزای ح
فرایند‌هــای  اســت.  همــراه  انــرژی  متابولیســم  مختلــف 
عملکــردی عصبــی، تقاضــای انــرژی قابــل توجهــی را بــه وجــود 
ــلولی  ــال س ــم فع ــا متابولیس ــد ب ــا بای ــن تقاض ــی‌آورد و ای م
ــش  ــث افزای ــرژی باع ــریع ان ــرف س ــن مص ــود. ای ــرآورده ش ب
ــا  ــی از آن‌ه ــود برخ ــور می‌ش ــه تص ــود ک ــرژی می‌ش ــد ان تولی
ــوان  ــد )به‌عن ــاق می‌افت ــرژی اتف ــتفاده از ان ــای اس در محل‌ه
مثــال مشــخص شــده اســت کــه آنزیم‌هــای گلیکولیتیــک بــه 
ــد  ــان می‌ده ــه نش ــوند ک ــل می‌ش ــایی متص پمپ‌هــای غش
ســرعت  بــه  گلیکولیتیــک  واکنش‌هــای  از  حاصــل   ATP
ــش  ــود افزای ــور می‌ش ــد(. تص ــت می‌کن ــپ را تقوی ــت پم فعالی
فعالیــت ســلول‌های عصبــی باعــث افزایــش گلیکولیــز در 
ــی  ــلول‌های عصب ــرای س ــات ب ــن لاکت ــیت‌ها و تأمی آستروس
ــن  ــود. همچنی ــدری می‌ش ــوخت میتوکن ــع س ــوان منب به‌عن
ــی  ــلول‌های عصب ــی از س ــه برخ ــد ک ــان داده‌ان ــات نش مطالع
تخصصــی و ســلول‌های نوروآندوکریــن بــه صــورت ویــژه بــرای 
تغییــرات متابولیــک تنظیــم ترشــح هورمونــی، مدیریــت انــرژی 
ــاوه  ــال ع ــن ح ــا ای ــوند. ب ــم می‌ش ــه‌ای تنظی ــار تغذی و رفت
ــم  ــری و متابولیس ــن تحریک‌پذی ــکار بی ــاط آش ــن ارتب ــر ای ب
ــاس  ــا حس ــده آن‌ه ــرد عم ــه عملک ــی ک ــیاری از نورون‌های بس
ــان  ــک پذیری‌ش ــد تحری ــز، می‌توانن ــم نیســت نی ــه متابولیس ب
ــه  ــد )34 ،11(. اگرچ ــر دهن ــک تغیی ــه متابولی ــخ ب را در پاس
ــده  ــکار نش ــاً آش ــوز کام ــنج KD هن ــر ضد‌تش ــم اث مکانیس
اســت، امــا نشــان داده شــده اســت کــه اجســام کتونــی تقویــت 
ش��ده و اس��یدهای چــرب اشــباع نشــدهPUFAs( 12( نیــز ممکــن 
اســت نقــش مهمــی در اثــر ضد‌تشــنج KD داشــته باشــند)35(.

)MCTs( تری گليسريد‌های متوسط زنجیره

در  مکمــل  به‌عنــوان  کــه  رژیمــی  گلیســیرید‌های  تــری 
ــط  ــوند، توس ــه می‌ش ــک )MCT( ارائ ــی کتوژنی ــم غذای رژی
و  می‌شــوند  شکســته  گــوارش  دســتگاه  در  لیپاز‌هــا 
ــره  ــترهای زنجی ــر روی اس ــط را ب ــره متوس ــترهای زنجی اس
ــه اســیدهای چــرب  ــی هیدرولیــز مــی کننــد. MCTs ب طولان
متوســط زنجیــره‌ای )اســیدهای چــرب بــا 6 تــا 12 اتــم 
ــتقیم از  ــور مس ــه ط ــپس ب ــوند و س ــز می‌ش ــن( هیدرولی کرب
ــل  ــد منتق ــه کب ــوند و ب ــذب می‌ش ــواره روده ج ــق دی طری
ــره‌اي  ــه اســیدهای چــرب متوســط زنجي ــی ک می‌شــوند، جای
ــه  ــید( ب ــک اس ــک و اکتانوئی ــید دکانوئی ــال اس ــوان مث )به‌عن
و  می‌شــوند  بتا‌متابولیــزه  اکسیداســیون  توســط  ســرعت 
باعــث تولیــد ســه کتــون اصلــی، بتــا هیدروکســی بوتیــرات، 
ــی  ــام کتون ــود )19 ،13(. اجس ــتون می‌ش ــتات و اس استواس
ــرای  ــرژی جایگزیــن گلوكــز ب توليــد شــده به‌عنــوان منبــع ان
می‌باشــد. آستروســیت‌ها(  و  )نورون‌هــا  مغــز  ســلول‌های 

اسیدهای چرب متوسط زنجیره
ــم  ــل رژی ــالا مث ــی ب ــا چرب ــی ب ــم غذای ــک رژی ــرف ی مص
ــزان اکسیداســیون اســید‌های چــرب  ــا می ــه تنه ــک، ن کتوژنی
ــزان و  ــر در می ــه ســبب تغیی ــد بلک ــش می‌ده ــزا را افزای درون
همچنیــن نــوع PUFA در سیســتم گــردش خــون، کبــد و مغــز 
ــیدهای  ــد اس ــی از تولی ــتر ناش ــرات بیش ــن تغیی ــود، ای می‌ش
چــرب درونــزا و ورود آنهــا بــه سیســتم گــردش خــون اســت، 
از ایــن رو مقادیــر زیــاد ایــن لیپیدهــا جزئــی معمــول در رژیــم 
کتوژنیــک نیســتند )PUFA .)36 دارای خــواص محافظتــی از 
نورون‌هــا هســتند بنابرایــن، احتمــال داده شــده اســت کــه این 
گونه‌هــای لیپیــدی ممکــن اســت بــه اثــرات ضد‌تشــنج رژیــم 
کتوژنیــک کمــک کننــد امــا ایــن کــه مصــرف PUFA تــا چــه 
ــث  ــند، بح ــته باش ــنج داش ــرات ضد‌تش ــد اث ــدي می‌توانن ح
ــرم  ــه در س ــدار PUFA ک ــترین مق ــت )37(. بیش ــز اس برانگی
ــفولیپید از  ــیرید و فس ــامل: تری‌گلیس ــد ش ــش میی‌ابن افزای
اســید لینولئیــکLA( 13(، اســید آراشــیدونیک14 )AA( و 
اســید دوکوزاهگزانوئیــک DHA(15( هســتند. ایــن تغییــرات در 
اســیدهای چــرب بــا کاهــش تشــنج در بیــش از2/3 کــودکان 
همــراه بــوده اســت. در کــودکان مبتــا بــه صــرع، اســتفاده از 
ــش ســطح  ــه افزای ــه منجــر ب ــدت 4-3 هفت ــه م ــم KD ب رژي
گ�ـردش خــون بتاهیدروکســی بوتیــرات )BHB(، کورتیــزول و 
ــه نظــر می‌رســد  اســیدهای چــرب آزاد می‌شــود )36 ،14(. ب
كــه اســتفاده از مکمــل خوراکــی امــگا 3 )5 گــرم( کــه حــاوی 
اســیدهای چــرب اشــباع نشــده اســت بــه مــدت6 مــاه مي‌تواند 
میــزان و شــدت تشــنج را در تعــداد کمــی از بیمــاران کاهــش 
دهــد )37(. شــواهد حاکــی از آن اســت کــه اســیدهای چــرب 
بــا زنجیــره متوســط اثــرات مســتقیم و متفاوتــی در متابولیســم 
ــا  ــد )13(. اســیدهای چــرب ب ــزی دارن ــرژي ســلول‌های مغ ان
زنجیــره متوســط توانايــي عبــور از ســد خونــي -مغــزي را دارند 
ــز  ــرب مغ ــیدهای چ ــت اس ــیدن غلظ ــث رس )39 ،38( و باع
ــه پلاســما می‌شــوند )40(. ــه بیــش از 50 درصــد نســبت ب ب

12 Polyunsaturated fatty acids; PUFAs
13 Linoleic acid; LA

14 Arachidonic acid; AA
15 Docosahexaenoic acid; DHA
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اکتانوئیک اسید
ــن  ــزو فراوان‌تری ــی MCT ج ــم غذای ــک در رژی ــید اکتانوئی اس
 310 حــدود  غلظت‌هــای  در  و  اســت  چــرب  اســیدهای 
ــت  ــرع یاف ــه ص ــا ب ــاران مبت ــمای بیم ــولار در پلاس میکروم
می‌شــود. اســید اکتانوئیــک در میتوکنــدری آستروســیت‌ها 
ــد  ــا را تولی ــوند و کتون‌ه ــیون می‌ش ــا اکسیداس ــتخوش بت دس
ــش از  ــتری )بی ــل بیش ــا تمای ــک ب ــید اکتانوئی می‌کنن��د، اس
ــود  ــیده می‌ش ــزی اکس ــلول‌های مغ ــید( در س ــک اس دکانوئی
ــدن  و نقــش کلیــدی در ســوخت و ســاز ســلول‌های عصبــی ب
ــرب  ــید چ ــت اس ــزی از غلظ ــم متمای ــه تنظی ــر ب دارد و منج
بــا زنجیــره متوســط در مغــز می‌شــوند )13(. مطالعــات 
حیوانــی نقــش اســيد اكتانوئيــك را در کنتــرل تشــنج بررســی 
ــک مــدل مــوش  ــرای تشــخیص تشــنج در ی ــد )13(. ب کرده‌ان
صرعــي شــده بــا تحریــک 6 هرتــز نشــان داده شــد كــه اســید 
اکتانوئیــک بــه صــورت خوراکــی )توســط گاواژ معــدی( زمانــي 
ــه  كــه غلظــت گلوكــز خــون پاييــن بــوده، آســتانه تشــنج را ب
ــي‌دار  ــور معن ــه ط ــن ب ــده آدنوزي ــه گيرن ــته ب ــورت وابس ص
افزايــش داد )41(. همچنیــن در یــک ســری از آزمایشــات 
دیگــر، بــا افزایــش دوز حــاد خوراکــی اســید اکتانوئیــک، 
ــوش  ــک در م ــک و کلونی ــنج‌های میوکلونی ــاء تش ــتانه الق آس
صحرایــی افزایــش یافتــه اســت )39(. بــا ایــن حــال، در همــان 
مــدل تشــنج، در حیواناتــي کــه رژیــم غذایــی تری‌گلیســیرید 
ــه  ــي ک ــد، وقت ــت نکــرده بودن ــک دریاف حــاوی اســید اکتانوئی
ــد  ــده نمی‌ش ــی دی ــر درمان ــن اث ــد ای ــرل نمی‌ش ــز کنت گلوک
ــیداکتانوئیک  ــزان اس ــرع، می ــه ص ــا ب ــاران مبت )42(. در بیم
بــر  مهــاری  تأثیــر   MCT کتوژنیــک  رژیــم  در  موجــود 
ــروز اثــرات ضد‌تشــنج  گیرنده‌هــای AMPA نــدارد و احتمــالاً ب
ــن  ــای آدنوزی ــر گیرنده‌ه ــتقیم ب ــر غیر‌مس ــق اث ــتر از طری بیش
ــتقات  ــی مش ــات حیوان ــال، در مطالع ــن ح ــا ای ــت )44(. ب اس
اســید اکتانوئیــک، ماننــد اســید 5- متیــل اکتانوییــک، کنتــرل 
ــدن،  ــل ب ــرایط آزمایشــگاهی و در داخ ــر دو ش ــنج را در ه تش
توســط مهــار گیرنــدة AMPA فراهــم می‌کننــد )43-45 ،13(.

دکانوئیک اسید
اســید دکانوئیــک عمدتــاً چرخــه گلیکولیــز را تحریــک و 
لاکتــات تولیــد می‌کنــد. ســلول‌های مغــز قــادر بــه اســتفاده از 
ــرژی می‌باشــند. اســید دکانوئیــک  ــع ان ــک منب ــوان ی آن به‌عن
ــد حامــل لاکتــات  ــورون می‌توان در متابولیســم آستروســیت -ن
ــرژی  ــی ان ــع اصل ــوان منب ــن رو به‌عن ــد از همی ــت کن را تقوی
بــرای ســلول‌های مغــزی پیشــنهاد شــده اســت، اهمیــت ایــن 
ــه  ــواهد ب ــن ش ــا چندی ــرژی ب ــع ان ــک منب ــوان ی ــل به‌عن حام
ــش کشــیده شــده اســت کــه نشــان می‌دهــد متابولیســم  چال
اکســیداتیو گلوکــز دســت کــم گرفتــه شــده اســت و ATP تولید 
شــده از لاکتــات در اکثــر مواقــع بیــش از حــد درنظــر گرفتــه 
ــتفاده از MCT در  ــورد اس ــات در م ــت )46(. تحقیق ــده اس ش
ــش  ــورد نق ــم در م ــای مه ــک بینش‌ه ــی کتوژنی ــم غذای رژی
ــت.  ــرده اس ــم ک ــنج را فراه ــرل تش ــرب در کنت ــید‌های چ اس

در دو مــدل تجربــی بیمــاری صــرع کــه در کیــی القــای صــرع 
بــا تزریــق پنتیلــن تتــرازول و در دیگــری توســط تزریــق مایــع 
ــت.  ــورت گرف ــم ص ــد منیزی ــی فاق ــی مصنوع ــزی -نخاع مغ
اســید دکانوئیــک توانســت در مــدت 30 دقیقــه فعالیــت 
تشــنجی را مهــار نمایــد )43(. در حالــی کــه اجســام كتونــي 
ــن  ــه انجــام اي ــادر ب ــرات و اســتون( ق ــا هيدروكســي بوتي )بت
كار نیســتند )43(. همچنیــن اســید دکانوئیــک آســتانه تشــنج 
ــتفاده از دو  ــا اس ــه ب ــاد ک ــی تشــنج ح ــای حیوان را در مدل‌ه
روش 6Hz s timulation tes t )یــک مــدل از تشــنج‌های مقــاوم 
ــدل از  ــک م ــر دارو( و maximal electroshock tes t )ی در براب
تشــنج تونیــک -کلونیــک( ایجــاد شــد را افزایــش داد. اگرچــه 
ــرازول  ــن تت ــی از پنتیل ــنج‌های ناش ــردن تش ــدود ک در مس
ــش  ــا نق ــن آزمایش‌ه ــت. ای ــوده اس ــر نب ــده موث ــدل زن در م
ــی  ــرل تشــنج را نشــان م ــک در کنت مســتقیم اســید دکانوئی
دهن�ـد )42 ،40 ،13(. تاثیــر مهــم اســید دکانوئیــک در کنتــرل 
ــه طــور  ــد ب ــن اســت کــه اســید دکانوئیــک می‌توان تشــنج ای
مســتقیم و گزینشــی گیرنده‌هــای AMPA را در مدل‌هــای 
ــی مهــار کنــد )43(. ایــن گیرنده‌هــا نقــش کلیــدی در  حیوان
تولیــد تشــنج‌ها دارنــد و می‌تواننــد توســط غلظت‌هــای 
ــوند )43 ،13(.  ــدود ش ــک مس ــید دکانوئی ــولار اس ــرو م میک
ميانگیــن غلظــت اســید دکانوئیــک در خــون بیمــاران مبتــا 
ــد  ــت می‌کردن ــی را دریاف ــی کتون ــم غذای ــه رژی ــرع ک ــه ص ب
ــچ  ــه هی ــی ک ــت در حال ــوده اس ــولار ب ــدود 157 میکروم ح
اســید دکانوئیکــی در خــون افــرادی کــه تحــت رژیــم غذایــی 
ــد، یافــت نشــد. در مطالعــة دیگــری  ــرار نگرفته‌ان کتوژنیــک ق
نشــان داده شــده اســت کــه اســید دکانوئیــک بعــد از مصــرف 
بــه ســرعت و بــه آســانی از ســد خونــي -مغــزی عبــور ميك‌ند. 
ــرع در  ــه ص ــا ب ــاران مبت ــه در بیم ــال دارد ک ــن احتم بنابرای
رژیــم غذایــی کتوژنیــک MCT، اســید دکانوئیــک در مغــز بــه 
ــرای کاهــش تحریــک وجــود داشــته باشــد و  میــزان کافــی ب
ــه نظــر  ــث کاهــش حمــات تشــنجی شــود. ب در نتیجــه باع
ــه اســید دکانوئیــک در گیرنده‌هــای  می‌رســد مهــار وابســته ب
ــورون  ــه ن ــی ک ــی )زمان ــت سیناپس ــن فعالی AMPA در حی
ــر  ــکل غی ــه ش ــد و ب ــند(، رخ می‌ده ــزه16 می‌باش ــا دپولاری ه
ــن  ــا ســایر گیرنده‌هــای گلوتامــات روی می‌دهــد. ای رقابتــی ب
ــی از  ــاید ناش ــک ش ــید دکانوئی ــه اس ــته ب ــار وابس ــوع از مه ن
ــد  ــای AMPA باش ــرم گیرنده‌ه ــی از ایزوف ــوع خاص ــود ن وج
و پایــه قــوی ای بــرای اثربخشــی درمانــی فراهــم کنــد. مهــار 
ــزم  ــک مکانی ــوان ی ــده AMPA به‌عن ــت گیرن ــتقیم فعالی مس
ــی  ــنجات عموم ــی و تش ــنج‌های کانون ــر در تش ــی موث درمان
تونیــک -کلونيــك ثابــت شــده اســت و Perampanel دارویــی 
ــای  ــر گیرنده‌ه ــه طــور مســتقیم ب ــه ب ــي اســت ک ضــد صرع
ــاوت از اســید دکانوئیــک عمــل  ــی متف AMPA، در جایگاه‌های
ــده  ــک دی ــرات اســید دکانوئی ــب اث ــن ترتی ــه همی ــد. ب می‌کن
ــی احتمــالاً نتیجــه مهــار مســتقیم  شــده در مدل‌هــای حیوان
گیرنــده AMPA اســت )48 ،47 ،13(.بــه نظــر می‌رســد 
مکانیســم افزایــش عملکــرد میتوکنــدری در ســلول‌های مغــزی 
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مخصــوص اســید دکانوئیــک باشــد و بعیــد اســت توســط اســید 
اکتانوئیــک و دیگــر مولفه‌هــای رژیــم کتوژنیــک MCT اعمــال 
شــود. در مطالعــات بــا اســتفاده از رده‌هــای ســلولی حیوانــی یــا 
انســانی، اســید اکتانوئیــک گیرنــده PPARγ را فعــال نمی‌کنــد 
یــا باعــث افزایــش ســطح میتوکنــدری در شــرایط آزمایشــگاهی 
نمی‌شــود و تری‌گلیســیریدهای حــاوی اســید اکتانوئیــک 
ــد  ــش نمی‌دهن ــدن افزای ــل ب ــدری را در داخ ــرد میتوکن عملک
)49(. اســید دکانوئیــک آنزیم‌هــای گلیکولیتیــک را تحــت 
تاثیــر قــرار نمی‌دهــد، و ایــن نشــان دهنــده بخشــی از خــواص 
ــد  ــان می‌ده ــات نش ــن مطالع ــت )42(. ای ــنج آن اس ــد تش ض
ــای  ــه ج ــک ب ــید دکانوئی ــك MCT، اس ــم کتوژني ــه در رژی ک
اســید اکتانوئیــک ممکــن اســت نقــش مهمــی در کنترل تشــنج 
ــن مکانیســم‌های مســتقیم و  ــر چــه ای داشــته باشــد )13(. اگ
ــده‌اند  ــایی ش ــی شناس ــای حیوان ــه در مدل‌ه ــتقیم ک غیر‌مس
ــایی  ــد و شناس ــرار نگرفته‌ان ــی ق ــورد بررس ــان م ــوز در انس هن
آنهــا مــا را بیشــتر بــه ســمت اســید‌های چــرب به‌عنــوان یــک 
ــد )13(. ــک ســوق می‌ده ــم کتوژنی ــی در رژی مکانیســم درمان

فاکتور‌های رونویسی

هســتند  هســته‌ای  گیرنده‌هــای  خانــواده  یــک   17PPAR
ــیده  ــه و اکس ــرب نیترات ــیدهای چ ــتقات اس ــط مش ــه توس ک
فعــال می‌شــوند همچنیــن از دیگــر فعال‌کننده‌هــای ایــن 
چــرب  اســیدهای  به‌ویــژه  چــرب  اســیدهای  گیرنده‌هــا 
 PPAR ــای ــواده گیرنده‌ه ــند. خان �ـباع )PUFAs( می‌باش غیراش
ــن  ــد )50(. ای ــی β/ δ ، α و γ می‌باش ــور رونویس ــامل 3فاکت ش
ــم  ــه متابولیس ــوط ب ــای مرب ــان ژن‌ه ــئولیت بی ــا مس گیرنده‌ه
ــر  ــد و هــر زی ــر عهــده دارن ــز را ب ــرژی، رشــد ســلول و تمای ان
ــه  ــبت ب ــی نس ــی متفاوت ــج بالین ــده نتای ــن گیرن ــروه از ای گ
ــد )51(. اســیدهای چــرب اشــباع و  ــه می‌ده ــا ارائ ــاری ه بیم
ــازی  ــا فعال‌س ــژه n-3 PUFAs ، ب ــباع )PUFAs( ، به‌وی غیراش
ــد  ــژه 18PPARγ، نشــان می‌دهــد می‌توان ــده PPAR ، به‌وی گیرن
منجــر بــه تنظیــم مجــدد رونوشــت‌های انــرژی، افزایــش 
ــه در  ــود ک ــی ش ــرد سیناپس ــت عملک ــرژی و تثبی ــر ان ذخای
نورون‌هــا  حــد  از  بيــش  تحري‌كپذيــري  از  مانــع  نهایــت 
می‌گــردد و آســتانه تشــنج را افزایــش می‌دهــد همچنیــن 
PUFA می‌تواننــد فعالیــت کانال‌هــای یونــي را کــه باعــث 
ــد )32(.  ــر دهن ــوند، تغیی ــا می‌ش ــيون19 نورون‌ه هايپرپلاريزاس
ــه  ــا ب ــاران مبت ــک در بیم ــای کتوژنی ــرات رژیم‌ه ــی اث بررس
ــل  ــر قاب اختــالات میتوکنــدری نشــان می‌دهــد ایــن رژیــم اث
ملاحظــه‌ای در کنتــرل تشــنج دارد. ایــن تاثيــرات ممکــن اســت 
  PPARγتــا حــدی ناشــی از اثــر اســید دکانوئیــک بــر گیرنــده
باشــد، کــه باعــث افزایــش فعالیــت میتوکنــدری بوســیله 
تحریــک بیوژنــز آن می‌شــود. بیوژنــز میتوکنــدری یــک چرخــه 
ــای  ــان ژن‌ه ــن بی ــی بی ــامل هماهنگ ــه ش ــت ک ــده اس پیچی
میتوکنــدری و ژن‌هــای هســته‌ای، ســپس ورود محصــولات بــه 
ــش  ــد و افزای ــه می‌باش ــن چرخ ــردش ای ــداوم گ ــک و ت اندام
ــرون  ــال الکت ــره انتق ــز از زنجی ــک ج ــس )ی ــت کمپلک فعالی

در میتوکنــدری اســت( می‌شــود )52(. اســید دکانوئیــک 
ــدری  ــز میتوکن ــه در بیوژن ــت ک ــت PPARγ اس ــک آگونیس ی
نورون‌هــا نقــش دارد )55-53(. نتایــج مشــابهی در مــدل زنــده  
نشــان داده كــه عملکــرد میتوکنــدری مغــز و ظرفیــت ســنتز 
ــری  ــاوی ت ــی ح ــم غذای ــه دارای رژی ــی ک ATP در موش‌های
گلیســرید هســتند، افزایــش یافتــه اســت. عــاوه بــر ایــن، یــک 
مطالعــه در موش‌هــای تشــنجی اثــرات ســینرژیک آگونیســت 
هــای PPARγ را بــا رژیــم کتوژنیــک تأییــد کــرد )13(.

عوارض رژیم غذایی کتوژنیک
ــای  ــه دارو مزای ــاوم ب ــودكان مق ــرع ك ــتفاده از KD در ص اس
زیــادی از نظــر كنتــرل و كاهــش تعــداد تشــنج‌ها را بــه 
ــدازه  ــه ان ــی ب ــم درمان ــن رژی ــال، ای ــن ح ــا ای ــراه دارد. ب هم
رژیــم غذایــی معمولــی ایمــن نیســت و بــه طــور بالقــوه منجــر 
ــه  ــر، ب ــرف دیگ ــود. از ط ــف می‌ش ــی مختل ــوارض جانب ــه ع ب
ــرز  ــا ط ــاق ی ــی براخ ــر منف ــچ تأثی ــد KD هی ــر می‌رس نظ
رفتــار نــدارد. تمــام ایــن ملاحظــات بایــد در هنــگام انتخــاب 
مناســب‌ترین درمــان ضــد صــرع بــرای كــودكان بیمــار ارائــه 
شــود. شــایع‌ترین عــوارض جانبــی مربــوط بــه مصــرف 
ــوارش  ــتگاه گ ــالات دس ــه اخت رژ��یم غذا��یی کتوژنی��ک ب
یبوســت،  شــامل:  کــه  درصــد(  می‌شــود)40/6  مربــوط 
ــده  ــس مع ــکم، ریفلاک ــنگی، درد ش ــهال، گرس ــتفراغ، اس اس
ــایی  ــد نارس ــدید مانن ــوارض ش ــد. ع ــرب می‌باش ــهال چ و اس
تنفســی، پورپــورای ترومبوســیتوپنیک20 و پانکراتیــت )التهــاب 
ــش از  ــد و در بی ــاق نمی‌افت ــرر اتف ــه صــورت مک ــراس( ب پانک
ــت  ــده اس ــاهده نش ــان مش ــت درم ــودکان تح ــد ک 0/5 درص
ــدت  ــی م ــه در طولان ــی ک ــوارض جانب ــر ع )57 ،56( .از دیگ
ــه  ــد ک ــوی می‌باش ــتم کلی ــری سیس ــد درگی ــروز می‌نمای ب
ــاد  ــث ایج ــالا باع ــد احتم ــرار نگیرن ــت ق ــت مراقب ــر تح اگ
ــدت KD در  ــی م ــر طولان ــود )57(. تأثی ــه می‌ش ــنگ کلی س
ــل توجــه کلســترول  ســطح چربــی خــون شــامل افزایــش قاب
ــود )58(.  ــش HDL می‌ش ــالا و کاه ــون ب ــی خ ــما، چرب پلاس
در رژیــم غذایــی KD و به‌ویــژه MCT اکثــر ریــز مغذی‌هــا بــه 
ــاص،  ــور خ ــه ط ــوند. ب ــن می‌ش ــدن تامی ــی در ب ــدار ناکاف مق
ــم  ــاران تحــت رژی ــم پلاســما در بیم ــلنیوم و منیزی ســطح س
کاهــش  همچنیــن  میی‌ابــد.  کاهــش  کتوژنیــک  غذایــی 
ــده اســت )59 ،57(. ــز مشــاهده ش ــن D نی کلســیم و ویتامی

نتیجه‌گیری
ــه و در  ــورت گرفت ــه ص ــی ک ــی مقالات ــه بررس ــه ب ــا توج ب
ــیم  ــه می‌رس ــن نتیج ــه ای ــت ب ــده اس ــه ش ــه ارائ ــن مقال ای
ــاری  ــان بیم ــرل و درم ــک در کنت ــی کتوژنی ــم غذای ــه رژی ک
صــرع بخصــوص صــرع مقــاوم بــه دارو می‌توانــد موثــر 
ــه بزرگســالان  ــودکان نســبت ب ــن در ک ــع شــود و همچنی واق
ــه  ــه ب ــا توج ــد. ب ــوردار می‌باش ــری برخ ــی بالات ــر بخش از اث
ــن  ــه متخصصی ــم ک ــده امیدواری ــت آم ــن بدس ــج روش نتای
درمــان  یــک  به‌عنــوان  رژیــم  ایــن  از  اعصــاب  و  مغــز 
نماینــد. اســتفاده  کــودکان  در  بخصــوص  جایگزیــن 

17 Peroxisome proliferator activated receptor
18 Peroxisome proliferator activated gamma

19 Hyperpolarization
20 Thrombocytopenic purpura
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