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1. INTRODUCAO

O transportador de glicose tipo 1 (GLUT1) é uma glicoproteina codificada
pelo gene SLC2A1, responsavel pelo transporte de D-glucose, com expressao
elevada nas células endoteliais da barreira hematoencefalica e astrécitos.
Variantes patogénicas neste gene produzem a Sindrome da deficiéncia do
transportador de glicose do tipo 1 (SDGLUT1), acarretando prejuizo no
metabolismo energético encefalico e epilepsia refrataria a medicamentos. Para
pacientes com SDGLUT1 a dieta cetogénica (DC) deve ser a primeira opcéo
terapéutica, fornecendo ao encéfalo energia alternativa proveniente de corpos
cetbnicos, em especial do B-hidroxibutirato (BHB (KLEPPER et al., 2020;
SCHWANTJE et al., 2020).

A DAM ¢ eficaz no controle da epilepsia refrataria com a vantagem de
permitir maior flexibilidade quanto a ingestdo de calorias e proteinas. Contudo,
seu manejo exige mudancas extremas em relacdo a dieta habitual, com restricao
de carboidratos, a no maximo 10% do valor calérico total da dieta (VCT) e
aumento das gorduras entre 60 a 70%. Estas mudancas consistem numa barreira
para sua manutencao, ja que alguns pacientes apresentam baixa aceitabilidade e
intolerancia a dieta hiperlipidica (PIETRZAK et al., 2022; GAUTHIER et al., 2020).
Neste estudo relatamos a utilizacdo de DAM, com uso controlado de alimentos
habituais e alcance do teor lipidico com férmula metabdlica cetogénica (FC), para
o tratamento da epilepsia relacionada a SDGLUT1.

2. METODOLOGIA

Relato de Caso

Paciente do sexo feminino, branca, quatro anos de idade, com histérico de
crise tbnico-clénica aos 11 meses de vida, com diagnostico de epilepsia
mioclénica e atraso do desenvolvimento neuropsicomotor (ADNPM) e alteragéo
na marcha aos 2 anos, crises diarias de hipotonia seguidas de auséncia, sem
periodo pds-ictal, sem perda de controle dos esfincteres. Acompanhada desde
julho de 2020, sem melhora das crises mioclonicas, apresentando quedas
frequentes, em uso de Levetiracetam 100mg, 4,5mL, 2 vezes ao dia; Acido
valproico 250mg, 4,5mL, 2 vezes ao dia e Clobazam 10mg, % comprimido 2
vezes ao dia.
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O diagnéstico da SDGLUT1 foi realizado em dezembro de 2020 e consistiu
na historia clinica, eletroencefalograma (EEG) e exame genético. O EEG mostrou
anormalidade paroxistica, compativel com a hipétese diagnéstica de SDGLUTL,
confirmada pela identificacdo da variante p.gly76Ala no gene SLC2A1 através de
sequenciamento de nova geragao.

Foram realizadas as avaliacbes antropométrica, dietética, bioquimica e
clinica nutricional. A antropometria mostrou peso, estatura, IMC e perimetro
cefalico adequados para a idade (WHO, 2006). A avaliacdo dietética indicou
ingestdo energética adequada e distribuicdo de macronutrientes com predominio
de carboidratos (65%). No exame fisico foi observada hipotonia de face, exames
laboratoriais sem alteragcdes. A Escala de Qualidade de Vida da Crianca com
Epilepsia (CAVE) (RAMIREZ-RODRIGUEZ et al., 2020). e um questionario sobre
a frequéncia de espasmos musculares e quedas foi aplicado com a finalidade de
comparar o inicio e o final do tratamento.

A DAM iniciou em junho de 2021, o planejamento consistiu em dieta
normocalérica (1330 kcal/dia), normoprotéica (24%), contendo 71% de gorduras e
5% (15 g/dia) de carboidratos, suplementada com FC, proporcéo cetogénica de
1,1g de gordura: 1g de carboidratos + proteinas. A mae, foi orientado o uso da
balanca e a leitura e interpretacdo de rétulos nutricionais.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

No retorno em 15 dias, foi constatada preservagcao do estado nutricional e
boa tolerancia e aceitacdo da dieta, porém haviam erros dietéticos quanto aos
alimentos fonte de carboidratos e assim a partir desta etapa eles passaram a ser
pesados e computado o teor de carboidrato por grama de alimento. A cetonemia
ainda ndo havia sido avaliada, uma vez que o sistema de saude ndo tinha
disponivel, naguele momento, as fitas reagentes especificas. Apesar disso, ja
havia relato de melhora nas crises mioclonicas.

Em novembro de 2021 houve aumento para 20g de carboidratos/dia, o
repertério de receitas foi ampliado, sendo elaborado e disponibilizado a mae um
sistema de calculo do teor de carboidratos no Excel®, visto que este ainda era o
principal ponto a ser melhorado. J& em dezembro de 2021, a critério da
neuropediatria, foi iniciada reducdo da medicacdo, sendo prescrito somente
Levetiracetam 100mg, 4mL, 2 vezes ao dia. Nao havia medida regular da
cetonemia até aquele momento.

Na consulta de margo de 2022 observou-se inapeténcia e menor aceitacao
da DAM, manutencé&o do estado nutricional e boa ades&o a FC, melhora mantida
da epilepsia e das quedas, mesmo com reducado da medicagcdo. Neste ponto, foi
possivel iniciar a medida de cetonemia 1 vez ao dia, sendo constatados niveis
meédios de BHB de 3 mmol/L. Foi prescrito suplemento de vitaminas e minerais:
Tiamina (B1) 300 pg, Riboflavina (B2) 300 ug; Acido félico (B9) 200 pg; Vitamina
D 10 pg; Magnésio 70mg; Manganés: 0,7 mg, Selénio 15 mg, para atingir a
Ingestdo Dietética de Referéncia (IDR, 2001). Em julho de 2022 o teor de
carboidratos foi aumentado para 25 g/dia, a cetonemia estava adequada, houve
melhora na aceitacao da dieta e o estado nutricional estava preservado e houve
nova reducdo na dosagem da medicacéo. A frequéncia de medidas de cetonemia
dentro do alvo terapéutico, entre 2-5 mmol/L, foi superior a 80%.

Em dezembro de 2022 aconteceu a ultima consulta para este estudo, a
paciente mantinha boa aceitacdo da dieta, crescimento normal, curvas de
crescimento ascendentes, exames bioquimicos e cetonemia adequados, mas
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houve um quadro de hipercetose (7,3 mmol). Segundo a escala CAVE o
percentual de melhora foi de 60% para as crises mioclénicas e de 40% para
controle das crises, comportamento e na percep¢ao da mae quanto a crianga.
Segundo a percepcédo da mae, ndo ocorreram mais crises de auséncia e quedas,
houve melhora do aprendizado e melhora notavel do controle e da forca muscular,
guando a paciente passou a correr, brincar e ao cair levantar-se rapidamente.
Quanto aos efeitos adversos, além da inapeténcia inicial, foi relatada constipagéo.

Neste caso é relatada a melhora da epilepsia em uma paciente de 4 anos
de idade com SDGLUT1, submetida a DAM associada a contagem de
carboidratos e ao uso de FC. A individualizacdo da dieta com a presenca de
alimentos de maior aceitacdo, ainda que muito bem controlados quanto ao teor de
carboidratos e o alcance do teor de gordura proveniente de uma fonte palatavel, a
exemplo da FC, permitiu melhor adesdo ao plano alimentar e a obtencdo de
niveis terapéuticos de corpos cetdnicos.

Optou-se por melhorar a aceitacdo da dieta incluindo alimentos da rotina
alimentar da paciente, a exemplo do feijdo e da banana, desde que eles fossem
restritos ao total de carboidratos/refeicdo/dia. No entanto, buscou-se o controle
rigoroso do teor de carboidrato, mantendo o “status” hormonal compativel ao
estado fisiolégico do jejum.

A DAM tem sido uma opcéo terapéutica aplicada a pacientes com epilepsia
associada a SDGLUT1 em centros de tratamento especializado em todo o mundo,
passando a ser uma modalidade de primeira escolha para pacientes acima de 2
anos, com epilepsia crénica. E importante ressaltar que seu sucesso terapéutico
também depende da aceitacdo, tolerancia, palatabilidade e do controle de
nutrientes que asseguram a cetogénese (KLEPPER et al., 2020; SCHWANTJE et
ac., 2020; VACAREZZA et al., 2016; FUJJI et al, 2016;).

Resultados similares aos do atual caso foram descritos por ITO et al. (2011),
mostrando que a DAM promoveu cetose a nivel terapéutico em criancas e
adolescentes com SDGLUTL1. Além disso, sua associacdo com apenas um tipo de
medicamento antiepilético controlou plenamente as crises epiléticas, promoveu
melhora da cognicdo, sendo a dieta bem aceita e com boa adesdo pelos
pacientes e seus familiares.

Dentre as licdes aprendidas, pode-se destacar: 1) a DAM permitiu aumento
na concentracdo de corpos cetdnicos, em nivel suficiente para efeito terapéutico;
2) houve reducao da medicacdo para dose minima e manutencdo da melhora,
sem crises epiléticas; 3) apesar das restricdes da dieta, a paciente e a familia se
adaptaram bem; 4) criancas abaixo de 5 anos podem melhorar inclusive
parametros comportamentais; 5) a implementagcdo da DAM em ambulatério pode
ser uma estratégia inicial, factivel e segura para o paciente; 6) o paciente é Unico,
assim como o protocolo terapéutico, portanto € crucial lancar médo de multiplos
recursos disponiveis em seu beneficio.

A divulgacao das informacgdes contidas neste estudo foi consentida pela mée
da paciente, através de Termo de Consentimento Livre e Informado, sob protocolo
aprovado no Comité de Etica em Pesquisa, parecer No 735.526.

4. CONCLUSOES

Conclui-se que a intervencdo com DAM teve papel central na melhora da
epilepsia, em uma menina de 4 anos de idade, com SDGLUT1. A estratégia
dietética utilizada atendeu as diretrizes atuais, porém criou mecanismos para
estimular a adesdo, ampliando assim a oportunidade para melhorar o suprimento
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de energia para o encéfalo e permitir que a paciente atinja seu potencial de
crescimento, desenvolvimento e aprimoramento das funcdes encefalicas.
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