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Historia GLUT1DS - nie tak prosta, jak sie wydawato
(Sesja 1: Badania nad GLUT1DS)

Dr Klepper otworzyt konferencje przedstawiajgc krétko historie syndromu niedoboru
transportera glukozy typu 1 (GLUTL1DS). W trakcie pierwszej sesji zaprezentowano takze
aktualny stan wiedzy na temat mechanizmoéw dziatania diety ketogennej. Od pierwszych
opisanych przez doktora De Vivo przypadkéw mineto juz 30 lat, w ciggu ktérych znaczgco
poszerzono wiedze na temat tej choroby:

e GLUT1DS moze wystepowac znacznie czesciej, niz pierwotnie zaktadano.

Jeszcze kilkanascie lat temu uwazano, ze syndrom wystepuje niezwykle rzadko i dotyka
pojedynczych osob w réznych krajach. Obecnie wiadomo juz, ze pacjentéw jest znacznie
wiecej, liczba kolejnych wykrywanych przypadkéw z kazdym rokiem rosnie.

Pierwsze szacunki méwity o 1 na 100 tys. urodzen, w tej chwili niektére zrodta cytowane przez
doktora Zuberi i doktora Rho szacujg, ze moze to by¢ nawet 1 na 24 tys. urodzen - a wiec 4
razy czesciej (sic!). Jezeli stosunek ten jest prawdziwy, oznacza to okoto 6 tys. nowych
przypadkow rokrocznie na swiecie.

W Polsce bytoby to 13 nowych pacjentéw rocznie, ogétem zas ponad 1,5 tys. Polakéw zyjacych
Z tym syndromem.

Z pewnoscig natomiast liczba przypadkéw jest niedoszacowana - tj. nadal niewiele osoéb
majgcych GLUT1DS o tym wie. Co wiecej wykrywalnosé tego syndromu jest nadal losowa - nie
kazdy pacjent prezentujgcy objawy otrzymuje rzetelng i prawidtowg diagnoze z uwagi na brak
wiedzy lekarzy pierwszego kontaktu, a takze wielu specjalistow.

e Lista objawow GLUT1DS znacznie sie wydtuzyta.

Zestaw objawéw, ktory wystepuje u danego pacjenta badacze nazywajg fenotypem. W ciggu
30 lat od opisania choroby liczba tych fenotypdw - czyli sposobow, w jaki objawia sie niedobér
GLUT1 - znacznie sie zwigkszyla.

Co ciekawe, nie wszystkie osoby, u ktérych stwierdzono GLUT1DS majg mutacje genu
SLC2A1, co jeszcze do niedawna bylo uznawane za najwazniejsze potwierdzenie tego
syndromu.

Ro&zni pacjenci mogg charakteryzowac sie roznym zestawem objawow spos$rod:
% opdznienia rozwoju umystowego i motorycznego,
* epilepsja,
* ataksja (niezbornosc, niezdarnos¢ ruchéw, koordynacji),



% dystonia (mimowolne ruchy powodujgce skrecanie i wyginanie réznych czesci
ciafa),

* dyzartria (zaburzenie mowy - powolna, niewyrazna, betkotliwva mowa),

* gwaltowne ruchy gatek ocznych, opsoklonie, mioklonie (nieréwnomierne,
szybkie, nierytmiczne, mimowolne ruchy gatek ocznych),

* ataki paroksyzmalne (nagte wystgpienie lub intensyfikacja objawéw takich jak
napady, dystonia czy ataksja),

% spastycznosc¢ (nieprawidtowe, nadmierne napiecie miesni),

* mikrocefalia (matogtowie, mniejszy wymiar czaszki),

% mutacja genu SLC2A1.

Objawy moga tez pojawia¢ sie w réznym wieku, oraz zanika¢ bez wyrazniej przyczyny. W
trakcie konferencji opisano przypadki pacjentow, u ktérych objawy wystepowaty w dziecinstwie,
lecz catkowicie wycofaty sie w dorostosci. Ale obserwowano takze sytuacje odwrotne - oséb, u
ktérych symptomy wystgpity dopiero w dorostosci doprowadzajgc do regresu umystowego i
motorycznego.

e 90% przypadkéw GLUT1DS to mutacje de novo.

Wiekszos¢ opisanych przypadkéw niedoboru transportera glukozy to przypadki, gdzie mutacja
wystgpita na etapie rozwoju zarodka, zadne z rodzicéw nie byto jej nosicielem. Dr Zuberi
zaznaczyt jednak, ze w takiej sytuacji ryzyko, iz rodzenstwo réwniez bedzie narazone na
wystgpienie syndromu nie jest zerowe ze wzgledu na zjawisko mozaicyzmu u rodzica (komorki
pobrane do badania genetycznego nie majg mutacji SLC2A1, lecz inne komérki ciata, w tym
gonady moga miec¢ te mutacije).

Istnieje 50% szansa na przekazanie mutacji potomstwu, poniewaz jest to gen dominujgcy (jezeli
wystepuje w genotypie, to ujawni sie w fenotypie).
e Mechanizmy dziatania transporteréw glukozy i rola ketonéw nadal nie do konca
zrozumiate.

Poczatkowo zaproponowany mechanizm prostego zastgpienia glukozy ciatami ketonowymi w
celu dostarczenia energii do niedozywionych komérek okazat sie nie tak oczywisty i prosty.
Swiadczy o tym przede wszystkim fakt, iz nie u wszystkich pacjentéw dieta ketogenna przynosi
rezultaty w postaci ustgpienia objawow. Obecnie podejrzewa sie, ze mechanizméw zwigzanych
z metabolizmem na poziomie komoérki moze by¢ znacznie wiecej, proces ten okazuje sie by¢
duzo bardziej ztozony.

“Kryzys energetyczny mézgu”, wywotany niedoborem transportera glukozy typu 1 moze nie byc¢
jedynym mechanizmem powodujgcym epilepsje. Pojawiajg sie takze inne substancje, ktore
mogag uczestniczy¢ w metabolizmie z korzystnym rezultatem dla pacjentow z GLUT1DS -
przede wszystkim mleczan (lactate), ktéry nie tylko moze dostarczy¢ energii, ale takze moze
zwiekszac plastycznos¢ komorek nerwowych, kluczowg w procesach przyswajania wiedzy oraz
w procesach pamieciowych.



Nowe terapie zblizajg sie bardzo powoli (Sesja 2:
Nowe terapie w GLUT1DS)

W trakcie drugiej sesji przedstawiono kilka terapii, nad ktérymi obecnie prowadzi sie badania.
Czes¢ rozwigzan wchodzi juz do praktyki medycznej, cze$é¢ za$ znajduje sie na bardzo
poczatkowym etapie i potrzebuje jeszcze wielu lat, aby przyniosty wymierne rozwigzania dla
pacjentow.

e C10 - kwas dekanowy/kaprynowy tuz za rogiem

MCT - czyli sredniotancuchowe kwasy ttuszczowe z powodzeniem stosowane sg w diecie
ketogenicznej. Do tej grupy nalezg tluszcze C8 i C10 (nazwane tak od liczby atoméw wegla w
czgsteczce). Wystepujg one naturalnie w matych ilosciach w mleku kozim i oleju kokosowym.

Badania dowiodly, ze kwasy te zwigkszajg aktywnos¢ mitochondriow, dzieki czemu mogg zasili¢
komérke w energie szybciej, niz ciata ketonowe.

Zespot dr Cross we wspotpracy z Vitaflo stworzyt preparat K.Vita zawierajgcy ttuszcze C10 i C8
w stosunku 80:20. Preparat ten ma forme jogurtu. Opisane efekty przyjmowania preparatu to
zmniejszenie liczby napaddéw i atakdéw paroksyzmalnych. Niestety nie wszyscy pacjenci dobrze
go tolerowali, wsrod objawéw niepozgdanych wymieniano przede wszystkim dolegliwosci
gastryczne. Nie u wszystkich pacjentow wystagpity tez spodziewane efekty.

W badaniu wzieto udziat 3 pacjentéw z GLUT1DS, sposrdd ktorych szczegdlnie korzystny efekt
wystgpit u pacjentki z dyskinezami, ktéra kontynuuje terapie K.Vita juz po zakonczeniu badan
klinicznych.

K.Vita przeszedt faze badan klinicznych i zostat zatwierdzony do wykorzystania w Wielkiej
Brytanii - niestety obecnie dostepny jest jedynie w tym kraju. W tej chwili podlega dalszym
badaniom celem jego ulepszenia. Ze wzgledu na matg liczbe pacjentéw z GLUT1DS potrzebne
sg dalsze badania.

e Mleczan - to brzmi obiecujaco

Kolejng substancjg potencjalnie przydatng w terapiach GLUT1DS jest mleczan. To sdl kwasu
mlekowego. Niektére zrodta sugerujg, ze to mleczan, a nie glukoza jest preferowany przez
neurony w mézgu. Wedtug hipotezy transportu mleczanu (lactate-shuttle) to komorki glejowe sg
odpowiedzialne za przeksztatcanie glukozy w mleczan i w dostarczenie mleczanu do neurondw.
Z powodu tej lokalnej aktywnosci komérek glejowych ptyn miedzykomérkowy bezposrednio
otaczajgcy neurony wyraznie rozni sie sktadem od krwi czy ptynu moézgowo-rdzeniowego,
bedac znacznie bogatszym w mleczany.

Mleczan moze stuzy¢ jako zrédto energii takze dla innych organdéw, np. serca czy watroby.
Dlatego tez dr Willemsen wyrazit przypuszczenie, iz mleczan powinno podawaé¢ sie w ramach



pierwszej pomocy osobom po urazach, poniewaz mleczan moze chroni¢ zaréwno mdézg, jak i
inne wazne organy w sytuacji niedoboréw energetycznych.

Dr Willemsen przeprowadzit studium polegajgce na wlewie mleczanu dwém pacjentkom z
G1DS, u ktérych wystepowaty napady, a ktére nie zareagowaty na diete ketogeniczng. U jednej
z pacjentek po infuzji badania EEG bezposrednio po wlewie wykazaty catkowite ustanie
napadow. U drugiej z pacjentek nie wystgpita poprawa.

Konkluzja z tego badania wskazata, ze jest to mozliwa to eksploracji droga, aczkolwiek technika
wykorzystana przy badaniu Klinicznym jest zbyt ucigzliwa, by przynies¢ pacjentom ulge na
diuzszg mete (wymagataby codziennego podtgczenia do kropléwki na okoto 4 godzin).

e Terapie genowe

Dr Monani oméwit aktualne koncepcije terapii genowych, ktére mogtyby w przysztosci poméc w
“naprawieniu” mutacji missense w genie SLC2A1, tak, aby transporter glukozy typu 1 w
komérkach zaczat dziataé poprawnie. Koncepcja ta polega na zaaplikowaniu do organizmu
“‘wektora RNA” (np. molekuty, wirusa), ktéry odnajduje wiasciwe miejsce (wtasciwy gen) i
dokonuje w nim naprawy - przepisania genu do poprawnej formy.

Wstepne testy prowadzone na myszach przynoszg obiecujgce efekty.

Problemem tutaj jest jednak ryzyko nadekspresji transportera glukozy. Poniewaz nie sposob
ustali¢, w jakim stopniu transportery GLUT1 w komodrkach sg niefunkcjonujgce (czy we
wszystkich komérkach czy tylko w niektérych lub niektorych typach? czy we wszystkich w tym
samym stopniu, czy w niektérych wiecej jest niefunkcjonujgcych transporteréw niz w innych?),
moze dojs¢ do sytuacji, w ktorej transporterow glukozy bedzie zbyt duzo i doprowadzg do zbyt
wysokiego stezenia glukozy. Ponadto ingerencja tego typu moze nies¢ ryzyko wystgpienia
nowotworow.

Jak wyglagda codziennos¢ pacjentow z GLUT1DS?
(Sesja 3: Zycie z GLUTIDS i terapia dietg
ketogeniczng)

e Jako$é zycia

Jakosc¢ zycia pacjentow z GLUT1DS silnie zalezy od fenotypu choroby. Z uwagi na ogromng
réznorodnosé trudno jest formutowac jednoznaczne wnioski. Z obserwacji i badan wynika, iz:
- Osoby doroste z GLUT1DS mogg prowadzi¢ zwyczajne i satysfakcjonujgce zycie.
- Poziom inteligencji moze stanowi¢ czynnik zapewniajgcy lepszg jako$¢ zycia. Dane
sugeruja, iz przynajmniej u czesci dorostych poziom ten nie pogarsza sie z wiekiem.



- W dorostosci najczesciej problemem sg dyskinezy (nagte, nieskoordynowane ruchy)
i/lub napady wywotane wysitkiem fizycznym, nadmierna meczliwosé, epilepsja i
migreny. Znacznie rzadziej mogg wystgpic¢ ostre przemijajgce deficyty neurologiczne
(np. problemy z mowg, stuchem, wzrokiem).

- Wsrod osob z GLUT1DS w obrebie tej samej rodziny zaobserwowano tendencje do
pogarszania sie kondycji pacjentow z pokolenia na pokolenie.

Potrzebna jest dalsza analiza fenotypowej zmiennosci objawéw GLUT1DS.

e Wady wymowy w GLUT1DS

Jednym z czestszych przejawow GLUT1DS sg wady wymowy, niewyrazna, betkotliwa mowa. Z
tego powodu pacjenci z GLUT1DS mogg by¢ przez otoczenie traktowani jako osoby o
mniejszym intelekcie.

Ekspresja werbalna pacjentéw dotknietych tym objawem nie pozwala laikom na rzetelng ocene
poziomu intelektualnego pacjentéw. Natomiast nawet jesli umiejetnosci z zakresu mowy czynnej
sg jakim$ stopniu uposledzone, to umiejetnosci z zakresu rozumienia mowy mogg jednoczesnie
by¢ na wyzszym poziomie.

Badania wskazuja, iz pomoc logopedyczna moze przynie$¢ pewng poprawe.

e Przejscie do opieki zdrowotnej dla dorostych

Przejscie z systemu opieki pediatrycznej do systemu opieki zdrowotnej dla osdb dorostych
stanowi wyzwanie niezaleznie od kraju. Pediatrzy posiadajg wiedze z zakresu wielu dziedzin
medycyny w odniesieniu do dzieci i sg w stanie spojrze¢ na pacjenta bardziej globalnie.
Tymczasem w medycynie dla dorostych panuje daleko posunieta specjalizacja, co niestety
oznacza, iz pacjent sam musi niejako pokierowa¢ swoim leczeniem i profilaktykg. Ponadto
GLUTL1DS jest choroba rzadkg, mate sg zatem szanse, iz lekarze bedg posiadali wiedze z tego
zakresu i beda w stanie odpowiednio dobrac leczenie i/lub badania.

Do takiego przejscia nalezy sie zatem przygotowac, najlepiej juz w okolicy 16 roku zycia.
Idealne bytoby spotkanie zespotu opiekujgcego sie pacjentem: neurologa, pediatry, dietetyka,
by¢é moze innych specjalizacji, i stworzenie “pediatrycznego pakietu wypisowego”,
zawierajgcego historie pacjenta, jego objawy w ré6znym wieku i zastosowane leczenie, a takze
liste badan, ktére nalezy regularnie wykonywaé. Nalezy zadbaé, aby zadne dane nie zostaty
stracone.

W najgorszym przypadku pacjent (lub jego opiekun) powinien posiadaé liste badan wraz z
zaleceniem, co jaki czas nalezy je wykona¢ (EEG, densytometria, badania krwi) oraz jakie
wyniki sg powodem do interwencji. Niestety z uwagi na niedostatki systemow opieki zdrowotne;j
inicjatywa i sprawczos¢ zazwyczaj muszg pozostawac po stronie pacjentow.



e Inne aspekty wejscia w dorostos¢ pacjentéw z GLUT1DS

Samodzielnos¢ w zywieniu jest mozliwa w wiekszosci przypadkéw. Jezeli pacjent intelektualnie
nie moze podota¢ bardzo doktadnej diecie, mozna stosowaé uproszczenia, ktére zapewnia, ze
bedzie on w stanie utrzymac przynajmniej minimalng ketoze. W literaturze pojawia sie kilka
sposobow, np. podziat zywnosci na grupy wedtug systemu sygnalizacji Swietlnej: zielone -
mozna duzo, pomaranczowo - troche, czerwone - w ogéle lub bardzo niewiele. W publikacji
indyjskiej naukowczyni zaproponowano metode stosowania w przepisach miarek zamiast
doktadnych wag, co utatwia przyrzgdzanie positkow bez innego sprzetu.

Problem mogg stanowi¢ aspekty finansowe, w tym wyzszy koszt diety z uwagi na zawezenie
produktow i trudniejszy dostep do preparatéw, koszt suplementéw, potrzeba posiadania sprzetu
np. glukometréw, wag, paskéw do sprawdzania poziomu ketonow.

e Specyficzne przypadki pacjentéw opisane w trakcie konferencji:

Dr Klepper w wystgpieniu otwierajgcym konferencje pokazat film ilustrujgcy epizod ataku
paroksyzmalnego z dystoniami i dyskinezami u dorostej kobiety, ktéra dopiero post factum
zostata zdiagnozowana jako pacjentka z GLUT1DS. Wczeéniej podejrzewano u niej chorobe
psychiczng. To ilustruje, jak nieoczywiste i niesprawiedliwie postrzegane mogg by¢ objawy
GLUTI1DS.

Innymi przypadkiem, ktéry przywotato kilkoro prelegentow, byta cérka pacjentki z GLUT1DS. Jej
matka w czasie cigzy byla monitorowana przez zespét dr De Vivo, pozostawata na diecie
ketogenicznej, zas dziewczynka od urodzenia réwniez byta zywiona wylgcznie zgodnie z dietg
ketogeniczng. Od poczatku rozwijata sie prawidtowo, zaréwno pod wzgledem intelektualnym,
jak i motoryczno-ruchowym. Jest zdrowym, normalnym dzieckiem. [Uwaga: to jest jednostkowy
przypadek, nie oznacza, iz wszystkie tak bedg przebiegac.]

Dr Brandhoff podzielit sie historig pensjonariusza domu opieki spotecznej w Radeberg, we
wschodnich Niemczech. 80-letni mezczyzna byt prawdopodobnie najstarszym pacjentem z
GLUT1DS, u ktérego dokonano skutecznego przejscia na diete ketogeniczng. Pacjent ten byt
uposledzony umystowo, niewidomy, borykat sie takze z dyskinezami (drzenie ciata). Po
przejSciu na diete ketogeniczng (mozliwg ze wzgledu na karmienie dojelitowe) objawy
dyskinezy ustgpity. Niestety ze wzgledu na inne choroby pacjent zmart. Nie wiadomo, dlaczego
byt niewidomy, ani czy to miato jakikolwiek zwigzek z GLUT1DS.

Dr Zoliner przedstawit historie mezczyzny, u ktérego objawy GLUT1DS wystgpity dopiero w
dorostym zyciu. Mezczyzna ten ukonczyt edukacje szkolng i zdobyt dyplom uczelni wyzszej,
zajmowat sie ksiegowoscig i prowadzeniem rodzinnego biznesu. Jednak w pewnym momencie
zaczagt doswiadczac regresu zarowno mentalnego, jak i fizycznego, i nie mogt juz podotaé
wykonywaniu tych zadanh. Obecnie pracuje jako listonosz. Po otrzymaniu diagnozy GLUT1DS
mezczyzna przeszedt na diete ketogeniczng i obecnie jego stan sie ustabilizowat.

Dr Cervenka zaprezentowata historie pacjentki cierpigcej na GLUT1DS, ktéra diagnoze
otrzymata dopiero w dorostym zyciu. Od dziecinstwa byta dotknieta uposledzeniem umystowym



i motorycznym, r6znego rodzaju problemami ruchowymi. Po przejsciu na diete ketogeniczng w
wieku ponad 30 lat jej osiggniecia intelektualne zaczetly sie poprawiaé. Zaczeta efektywnie
uczyc sie czytac i pisac, jej stan sie poprawit, stata sie bardziej samodzielna.

Wszystkie te historie pokazujg, jak nieoczywiste mogg by¢ fenotypy oséb dotknietych
GLUT1DS, jak r6zne moga by¢ ich “naturalne historie”, i jak podjecie terapii z wyboru, jakg jest
dieta ketogeniczna moze poprawi¢ ich stan. Cho¢ oczywiscie nadrobienie wszystkich strat
spowodowanych deficytem nie jest mozliwe, to jednak warto podjaé wysitek, aby sprawdzi¢, czy
mozliwe jest osiggniecie poprawy jakosci ich zycia.

Okragte stoty
e Budowanie sieci wsparcia spotecznosci GLUT1DS

W trakcie pierwszego z okragtych stotéw wystgpili przedstawiciele organizacji rodzicéw
pacjentow z GLUT1DS z roznych krajow, w tym z Wielkiej Brytanii, USA, Wtoch, Franciji,
Rumunii, Finlandii, Australii. Kazdy z prelegentéw méwit o wysitkach swojej organizacji na rzecz
pacjentow z GLUT1DS, o tym, jak dzieki wspotpracy i budowaniu spotecznosci mozna wspadlnie
budowa¢ dla nich lepszg przysztosé.

e Moje zycie z GLUT1DS

Szczegolnie interesujgcy byt panel z pacjentami GLUT1DS doktora Kleppera - troje
siedemnastolatkéw odpowiadato na pytania zwigzane z ich zyciem, planami na przysztos¢ i
marzeniami. Srodowisko réwiesnicze, takze réwiesnikéw dotknietych deficytem transportera
glukozy, jest dla nich bardzo wazne, ale bynajmniej nie ze wzgledu na wymiane doswiadczen
odnosnie ich kondycji. Lubig spedza¢ razem czas, gotowaé, rozmawiaé o zupetnie normalnych,
nastoletnich sprawach.

W tej chwili nie sg samodzielni w zakresie przygotowywania jedzenia, ale wyrazajg gotowos¢ do
przejecia tych obowigzkéw, gdy wyprowadzg sie z domu. Niezalezno$¢ jest dla nich wazna. Nie
WSzyscy majg juz sprecyzowane plany zawodowo-edukacyjne, do ukonczenia szkoty pozostaty
im jeszcze dwa lata.

Gdyby mogli zjes¢ cokolwiek na swiecie, nie zwazajgc na swojg diete, prawdopodobnie bylyby
to lody lub chipsy. Swoich rodzicéw darzg wdzigcznoscig za codzienne przygotowywanie
smacznych positkéw. Ich ulubionym daniem jest spaghetti bolognese.



Jedzenie, ktore leczy (Sesja 4: Terapia dietg
ketogenng, Sesja 5: Poza rutyne, Sesja 6. Aspekty
dietetyczne)

e W drodze po magiczng pigutke
o MCT

Sredniotancuchowe kwasy ttuszczowe wykazujg whasciwosci antynapadowe. Generujg ketony
szybciej, w ciggu 30 minut od ich przyjecia. Co wiecej poziom ketondw we krwi w ciggu 4 godzin
od przydania pozostaje wysoki. Nie powodujg tez refluksu, poniewaz pozwalajg zotgdkowi na
szybsze oproznienie.

o Acetazolamide

Publikacja doktora Pascuala ukazata sie tuz po konferencji. Dotyczyta znanego juz leku
acetazolamidu i jego zastosowania w leczeniu epilepsji u pacjentéw z GLUT1DS. Lek okazat sie
dos¢ skuteczny w redukcji napadéw, a w ciggu 6 miesiecy od rozpoczecia jego przyjmowania
okazat sie by¢ nadal efektywny i tolerowany. Te rezultaty otwierajg nowg droge do leczenia
napadow i badania mechanizméw GD1DS.

o Triheptanoina (C7)

Jest czgsteczkg ttuszczu o 7 atomach wegla. Ma podobne dziatanie u ludzi, jak glukoza:
wspiera wyciszenie neuronalne, za$ zmniejsza pobudzenie.

Niestety nie nadaje sie do stosowania u kazdego pacjenta, poniewaz ketony gwattownie
spadaja.
o Wpusci¢ nieco nowej krwi

Dr Pascual przywotat badania, w ktérych problem deficytu transportera glukozy zaadresowano
od strony wymiany komoérek na takie, ktére nie majg deficytu. Chodzi tu o pomyst pewnego
rodzaju transfuzji, tj. wymiany czerwonych krwinek pacjenta na krwinki od dawcy bez GD1DS.
Pozwolitoby to na lepszy transport i dystrybucje glukozy w organizmie. Krwinki czerwone zyja
przez jaki$ czas, wiec tej procedury nie trzeba bytoby czesto powtarza¢ (jak miatoby to miejsce
w przypadku wlewu z mleczanu). Natomiast nadal nie jest to metoda rekomendowana do
terapii.
o Sztuczna inteligencja w poszukiwaniu lekow

Dr Pascual wspomniat takze o mozliwosciach, jakich w poszukiwaniu potencjalnych lekéw moze
dostarczy¢ sztuczna inteligencja. Dzieki jej wykorzystaniu mozna sposrod setek substancii
wybrac¢ te, ktére potencjalnie moga przyniesc jakies rezultaty w metabolizmie u pacjentow z
GLUTI1DS. Przetestowanie wielu zwigzkéw chemicznych w laboratorium, aby wybraé te, ktére
mozna bada¢ na organizmach zywych, jest zbyt czaso i kosztochtonne. Tymczasem selekcja
pozwala zawezi¢ pole poszukiwania i skroci¢ czas potrzebny do testowania obiecujgcych
substanciji.



e Z ketozg na oddziale intensywnej terapii i na SORze

W przypadku pacjentow na diecie ketogenicznej w kontakcie ze stuzbami ratunkowymi
najwazniejszym ryzykiem pozostaje: podanie leku lub preparatu zawierajgcego weglowodany
oraz niemoznos$¢ wtasciwego dla diety zywienia na wypadek zmeczenia, ale takze operacji
(muszg by¢ podane wiasciwe preparaty).

Nawet w przypadku wymiotéw lub odmowy jedzenia nalezy zapewni¢ pokarmy w ramach diety
ketogenicznej w matych ilosciach. Najlepszg opcjg jest utrzymanie podawania pokarmu w
ramach zywienia drogg przewodu pokarmowego, w przypadku probleméw z przetykaniem -
dojelitowo.

Nalezy dba¢ o odpowiednia ilo$¢ biatka dostosowang do wagi pacjenta. Dr Auvin w oparciu o
literature podat 1,5¢g biatka na kg na dzieh.

Dopiero, gdy zywienie droga przewodu pokarmowego jest niemozliwe, mozna rozpoczgé
zywienie pozajelitowe z utrzymaniem diety ketogenicznej. Podawanie diety ketogenicznej tg
drogg powinno sie rozwazy¢ dopiero, jesli miatoby to trwaé dtuzej, niz 48 godzin. W takiej
sytuacji nalezy zmieni¢ wszystkie leki na niezawierajgce weglowodanow. Nalezy rozpoczg¢ od
stosunku ketogennego 1:1 i obserwujgc reakcje pacjenta zwiekszac te wartosc.

Pacjenci pozostajgcy na diecie ketogenicznej powinni posiada¢ plan na wypadek kontaktu ze
stuzbami ratunkowymi. Moze by¢ to dokument z pieczecig lekarza prowadzacego, np.
zalaminowany, zabezpieczony przed zniszczeniem. W prezentacji pojawit sie przyktad naklejki z
QR kodem przy dokumencie tozsamosci. Kod odsyta do strony, na ktérej mozna znalezé
aktualne informacje nt. diety i ograniczen pacjenta.

Plan taki powinien zawierac:
- Generalne informacje o pacjencie oraz fakt diagnozy GLUT1DS
- Co zrobi¢/podac¢ w przypadku gorgczki
- Jak nalezy postepowac w przypadku przyjecia do szpitala
- Informacje neurologiczne (charakter epilepsji, stosowane leki, wykluczone leki)
- Informacje o ketozie (tolerowane wartosci) i glikemii

e Porazki terapii dietg ketogeniczng

Dr Willemsen wyrdznit nastepujace przyczyny niepowodzen w terapii dietg ketogeniczng
- Nieskutecznos¢: brak redukcji napadow, lub innych symptomow pomimo osiggniecia
dobrej ketozy
- Nietolerancja: pacjent nie jest w stanie utrzymac zywienia dietg ketogeniczng ze
wzgledu na dolegliwosci ze strony uktadu pokarmowego lub zaostrzenie symptomdw
- Niemoznos¢ osiggniecia ketozy



Wystepowanie tych niepowodzen wskazuje, iz terapia ta nie jest dobrym rozwigzaniem dla
wszystkich pacjentow.

Dr Willemsen wraz z zespotem dokonat takze wstecznej analizy danych pacjentéw, u ktérych
terapia dietg ketogeniczng nie przyniosta efektu.

Analiza wskazata, iz niekiedy diagnoza byta btednie postawiona (np. z uwagi na brak petnych
informaciji) lub pominieto mozliwe drogi diagnozy (np. jak wykonanie badan genetycznych, czy
punkcji ledzwiowej). Niekiedy pacjenta do terapii dietg ketogeniczng kwalifikowano wytgcznie na
podstawie objawow z zakresu funkcji poznawczych, epilepsji czy zaburzen ruchowych.
Ponowny kontakt i kolejne proby diagnozy mogg tutaj przynieS¢ nowe propozycje terapii przy
szerszej wiedzy.

e Flora bakteryjna spieszy z pomocg

Dr Rho przedstawit nowy trend w badaniach medycznych, jakim jest analiza mikrobiomu i
korzysci, jakie moze przyniesé jego kontrolowanie.

Mikrobiom to ogdét mikroorganizmdéw wystepujgcych w danym siedlisku, np. w jelitach (co
pozostaje w polu zainteresowania moéwcy). Jeszcze kilkanascie, kilkadziesigt lat temu poglad,
jakoby flora bakteryjna mogta mie¢ wptyw na stan zdrowia zasiedlonego przez nig organizmu
uznawany byt za mato uzasadniony. Jednak bardzo wiele badan wskazuje na bezposrednie
relacje jakie sktad mikrobiomu ma z wieloma funkcjami ciata. Wskazuje sie tutaj np. zwigzki
miedzy mikrobiotg jelitowg a rozwojem mozgu, neurotransmiterami, oddziatywaniem drogag
neuronalng czy drogg ukfadu odpornosciowego. Istniejg takze analizy wigzace atopowe
zapalenie skory z mikrobiomem jelitowym (sic!).

Istniejg badania wskazujgce, iz wprowadzenie diety ketogenicznej zmienia skfad flory
bakteryjnej jelit, zauwazalny juz po kilku- kilkunastu dniach. W przeprowadzonym
eksperymencie dowiedziono, ze dieta ketogeniczna wplywa korzystnie na przejawiane przez
myszy zachowania autystyczne i jednoczesnie zmienia ich mikrobiom. Mikrobiom ten pobrano i
dokonano jego transplantacji u innych myszy. Po 2 tygodniach sprawdzono, iz sktad
mikrobiomu nowych myszy ulegt zmianie zgodnie z zamierzonym kierunkiem (czyli na typowy
dla myszy na diecie ketogenicznej), za$ u tych myszy wystgpit spadek zmian napadowych_bez
wprowadzania u nich diety ketogenicznej. Czyli sam transplant mikroflory bakteryjnej wywotat
efekt, ktdrego spodziewa sie po diecie.

Otwiera to droge do zupetnie nowego obszaru potencjalnych terapii dla oséb obecnie leczonych
dietg ketogeniczna. Istniejg np. badania swiadczace o tym, iz estry ketonowe podawane
doustnie mogqg zredukowac liczbe napaddéw bez zadnego efektu na poziom glukozy.

e Dieta ketogenna w cigzy

Dr van der Louw przedstawita garsc informacji z najnowszych badan na temat utrzymania diety
ketogenicznej w cigzy:



- Z uwagi na wieksze zapotrzebowanie energetyczne minimalny poziom
przyjmowanych weglowodandéw w trakcie cigzy to 175g dziennie

- Ustalono, ze ketony nie przechodzg przez tozysko, a zatem dieta ketogeniczna w
cigzy nie jest tozsama z ketogenicznym odzywianiem ptodu. Wydaje sie jednak, ze
wystarcza to do prawidtowego rozwoju dziecka.

- Prowadzenie diety ketogenicznej w cigzy wymaga Scistego monitorowania ze
wzgledu na potencjalne ryzyko hiperketozy i $pigczki (co jest problemem
wystepujgcym nawet u ciezarnych bez diety ketogenicznej).

e Wzorowy profil ttuszczowy

Dr Armeno wyréznita 4 rodzaje ttuszczy: ttuszcze nasycone [SFA] (ttuszcze zwierzece,
pozostajg state w temperaturze pokojowej), tluszcze trans [TF] (zmienione tak, aby pozostawaty
state w temperaturze pokojowej, np. margaryna), jednonienasycone kwasy ttuszczowe [MUFAS]
(zawarte w olejach roslinnych), wielonienasycone kwasy tluszczowe [PUFAS] (ich zrédtem sa
ryby). Sposréd tych olejéw zalecane i pozgdane sg MUFAs i PUFAs, najbardziej szkodliwe sg
ttuszcze trans, ktérych nalezy unikac.

Profil ttuszczowy jest zalezny nie tylko od diety, ale takze od innych czynnikow, jak aktywno$é
fizyczna, masa ciala, czynniki dziedziczne, oraz przyjmowane leki (zwlaszcza
przeciwpadaczkowe).

Zazwyczaj uwaza sie, ze wysoki cholesterol frakcji LDL prowadzi do probleméw z sercem, zas
wysoki poziom trojglicerydow do probleméw z watrobg i trzustkg. Ryzyko powigzane z
poziomem cholesterolu ma charakter kumulatywny - potrzeba czasu aby rozwineta sie
miazdzyca. Znaczenie ma takze wielkos¢ czgsteczek ttuszczu - np. mate, sciste czgsteczki LDL
moga by¢ znakiem rozwijajgcej sie choroby uktadu krazenia.

Przyjmowanie MCT nie ma wptywu na frakcje LDL i HDL cholesterolu. Natomiast nalezy
uwazac¢ na zrédta tych kwasow, poniewaz np. olej kokosowy uznawany za dobre zrédto MCT
zawiera ich jedynie niewielkg ilos¢, zas wiekszos¢ jego sktadu stanowig ttuszcze nasycone!

Prawidtowy profil ttuszczowy powinien zawiera¢ wielo- i jednonienasycone kwasy ttuszczowe,
zadnych ttuszczy trans, odrobine tluszczy nasyconych, ktérych czes¢ warto zastgpi¢ MCT.

Nalezy przy tym suplementowa¢ oleje omega 3 oraz karnityne, ktéra petni role w transporcie
kwaséw ttuszczowych do mitochondriéw.

e Putapki diety ketogenicznej w dorostosci

Na wstepie dr Cervenka wskazata, ze dorosli pacjenci powinni ponownie przeprowadzic testy
genetyczne, poniewaz w ciggu kilkunastu czy kilkudziesieciu lat wiele moze zmieni¢ sie w
zakresie wiedzy medycznej, a doktadniejsza diagnoza prowadzi do lepiej dopasowanych terapii.



Dr Cervenka wskazala najwazniejsze putapki, jakie czekajg na pacjentdw na diecie
ketogenicznej po wejsciu w dorostosc:

- Niska gestosc¢ kosci

- Kamienie nerkowe (to bardzo dtugoterminowy efekt uboczny diety ketogenicznej)

- Deficyty witamin i mineratéw

- Hiperlipidemia

- Miazdzyca

Ponadto do najczesciej wystepujgcych problemoéw dr Cervenka zaliczyta mozliwos$é epizodow
dystonicznych wywotanych przez zmeczenie/wyczerpanie, ale tez zmiany hormonalne (np. Przy
menstruacji). Stad tez m.in. problem stosowania antykoncepcji hormonalnej, poniewaz dieta
moze zmieni¢ wzorce cyklu miesigczkowego.

Dr Cervenka wskazata International Ketogenic Diet Centers (https://www.ilae.org/patient-
care/ketogenic-diets/international-centers) jako wazne miejsce poszukiwania zasobow lub
wsparcia pacjentéw z GLUT1DS. Co przykre, na liscie nie pojawia sie zaden kontakt z Instytutu
Matki i Dziecka w Warszawie.

Prelegentka zwrécita tez uwage, iz stale nalezy monitorowa¢ wiadomosci z zakresu dietetyki,
poniewaz z czasem i wzrostem wiedzy mogg pojawi¢ sie nowe fakty. Przywotata panikarski w
tonie artykut na temat mozliwego zwigzku miedzy stosowaniem erytrytolu a rozwojem
miazdzycy (w tej chwili nie ma powodow do obaw).

e Weganska dieta ketogenna

Wystgpienie na temat weganskiej diety ketogennej byto niestety bardzo pospieszne ze wzgledu
na konczacy sie czas sesji.

Prelegentka zaznaczyta mniejszy wplyw diety weganskiej dla srodowiska i zréwnowazonej
produkcji. Zmniejszenie hodowli zwierzgt odcigza $srodowisko, a miejsce upraw na pasze moga
zajgc uprawy nadajgce sie do konsumpcji bezposrednio dla ludzi.

Weganska dieta ketogeniczna jest mozliwa. Pani dietetyczka Baum z powodzeniem prowadzi
na niej pacjentéw, aczkolwiek dieta wymaga suplementacji i monitorowania pewnych
parametrow (podobnie, jak standardowa dieta ketogeniczna).

Ponadto nalezy by¢é swiadomym pewnych zaleznosci - np. nie powinno sie przyjmowac
suplementéw lub pokarmoéw bogatych w wapn wraz z wysokottuszczowymi positkami, poniewaz
ttuszcze zmniejszajg absorbcje wapnia. W diecie wege konieczna jest tez suplementacja
witaminy B12.

Zrédtem biatka proponowanym przez dietetyczke sg tofu i tempeh, cho¢ pokazywany przez nig
w trakcie prelekcji sktad tych produktow wskazuje na dos¢ znaczng ingerencje (zmniejszenie
udziatu weglowodanow, aby produkt spetniat kryteria diety ketogennej).
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