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Ché d¢ an sinh ceton (DK) 13 mdt phwong phap diéu tri khéng dung thudc cé hiéu qua da
dwgc cong nhan cho cac bénh nhi dgng kinh khang tri. DK dwgc &4p dung & nhiéu noi khac
nhau trén thé giéi, véi nhirng thay dbi dang ké tiy noi ap dung. Can nhirng hwéng din va
khuyén cdo diéu tri dwoc chuin héa hon dé 4p dung trén Iam sang va sir dung cho nghién
ciru. Vao thiang 12 niam 2006, té chirc Charlie da thanh 1ap mét hdi ddng gom 26 bac si
dong kinh hoc nhi va chuyén gia dinh dudmg dén tir 9 qudc gia khic nhau dé thim dinh
riéng vé viéc 4p dung DK. Hgi dong dwoc thanh lap nhim muc dich tim sy ddng thuan khi
danh gia vé hiéu qua 1am sang caa DK. Cac dé muc gom chon lya bénh nhan, tu van va
danh gia truéc khi 4p dung DK, chon loai ché d dn dic biét, trién khai thuc hién, diéu
chinh, theo ddi thwc hién, kiém tra tac dung phu, va ngung DK, di dwoc hdi dong thuc
hanh cia hiép hdi Than Kinh Nhi cdng nhan. Cac khuyén céo nay dwa trén chieng ci thich



hop, bao gom s ddng thuan va theo ddi, nhitng cau héi chwa cé dap an, va hwéng nghién
Ciru trong twong lai.

Tir khéa : Tré em, dong thuan, an kiéng, dong kinh, sinh ceton

Ché d6 an sinh ceton (DK) 1a phwong phép diéu tri khéng ding thude, di duoc sir dung trén toan
thé giGi cho bénh nhi dong kinh khang tri (Stafstrom & Rho, 2004; Kossoff & McGrogan, 2005;
Freeman va cong su, 2007). DK da duoc ap dung dé diéu tri dong kinh cho tré em tir nam 1921
véi it su thay d6i cho dén nhitng nam gan day (Freeman va cong su, 2007). Phac d6 ban dau 1a
diung ché do an nhiéu lipid, it carbonhydrate, dugc thiét lap boi trung thm Mayo Clinic &
Rochester, MN (Wilder, 1921), va pho bién & BV Johns Hopkins ¢ Baltimore, MD (Freeman va
cong su, 1998). Thong thudng, ngudi ta tién hanh DK bang cach cho bénh nhan ndi trd nhin doi
48 gio, sau d6 bd sung ning luong tir tir bang ché do dn dang DK mdi chu ky 3 ngay. Tré em
duogc theo ddi dinh ky & trung tim vé mit y khoa va dinh dudng.

Trong hon mot thap nién gan day, tuy nhién, da c6 cac khao sat trén toan thé gidi, vé viec DK
nén &p dung cho tré nao, ciing nhu phac d6 li twong cac chat bd sung va céach thic theo dbi.
Khoéng giéng nhu viéc diéu tri bang thubc chéng dong kinh, c6 nhiéu cach dé ap dung DK va
mdi cach déu c6 gia tri. Do c6 bién thé, nén can thiét phai c6 mot phac d6 DK chuan dé hudng
dan Bac si than kinh va chuyén gia dinh dudng khi bat dau &p dung DK tai cac trung tam va
huéng dan cac nghién ctru da trung tim. Hién tai, chua co cac khuyén cao qudc té vé DK, nhung
c6 nhirng khuyén cao & muac qubc gia nhu & Duc (Klepper et al., 2004).

Qua quan sat cho thay, chwa c6 du bang chang nhém 1 cho viéc &p dung DK dé thiét 1ap mot
thong sb thuc hanh (Henderson va cong su, 2006). Hiép hoi Charlie thiét 1ap mot cudc hop quéc
té giira cac nha than kinh hoc va dinh dudng hoc dé théng nhit vé DK vao thang 12 nam 2006 tai
Hoi Than Kinh Hoa Ky, San Diego, CA, USA. Muc dich cua cudc hop nay l1a dé dua ra cac
khuyén céo thuc tién cho viéc &p dung DK.

Phuong phap

Jim Abrahams, sang lap vién cua to chicc Charlie, Beth Zupec-Kania, RD,Cd, chuyén gia dinh
dudng cua to chire Charlie, va Eric Kossoff, MD, giam d6c y té cua trung tm chuyén ché d6 an
sinh ceton John Hopkins cé nhiém vu xac dinh cc chuyén gia trong viéc ap dung DK trén 1am
sang. Céc chuyén gia 1am sang nay phai c6 it nhit mot bao cdo da duoc nhan xét vé DK. Khéng
6 qua 3 chuyén gia dén trong cing trung tim. Hai muoi sau chuyén gia 1am sang, trong d6 c6 7
(27%) chuyén gia dinh dudng, 11 (42%) nhirng chuyén gia ngoai nuéc My. Dr Kossoff va 24
chuyén gia khéc (khéng bao gom Ms. Zupec-Kania) khdng nhan duoc quy truc tiép tir t chirc
Charlie, ciing nhu bang dong thuan tro cap theo bat cir cach nao.

Nhitng thanh vién duoc yéu cau viét mot chu dé hoic y kién ca nhan theo tirng nhoém hoic ca hai
dwa trén su tham dinh cua riéng ho va viét ghi cha cho nhitng bai bao cua hai tac gia chinh (E.K
va B.Z.K). Huéng dan dugc dua vao mdi phan chinh (2-3 doan van) va tap trung chu yéu vao
Cac bao cao di duoc xuat ban va di duoc nhan xét. Vi nhitng phan chua dugc dé cap trong y
vin, ngudi ta dé nghi cac chuyén vién dua ra cac khuyén céo dya trén kinh nghiém cua ho ciing



nhu kinh nghiém cua ting trung tdm. Céc phan tra 10i duoc thu thap lai (bsi E.K), tong két lai
thanh mét van ban hoan chinh, va gii email dén cho ca nhom dé cling xem lai.

Tat ca cac thanh vién trong hoi dong s& xem xét chi tiét moi binh luan va thay ddi véi ting
khuyén céo. R rang rang c6 mot vai chii d& gay tranh ci nhiéu hon so véi cac chu dé khac. Bé
truyén dat nhitng chu dé nay khi khong dat duoc sy déng thuan, mot khao sat nho gdom 15 cau
hoi dd dugc giri email dén cho ca 26 thanh vién dé tim su ddng thuan. Két qua tir nghién ctu nay
sau d6 duoc két hop vao ban thao, dua ra y kién theo ty 18 phan tram cho chu d&. Sau do, tit ca
cac thanh vién s& xem lai toan bo ban thao truéc khi xac nhan. Hoi Than Kinh Tré Em, sau khi
xem xét todn b ban thao, da x4c nhan bao céo dong thuan nay.

Khuyén céo dong thuan
Chon lya bénh nhéan

Pa s6 bénh nhan dong kinh dap tng véi thude, tuy nhién, khoang 20 dén 30% bénh nhan dong
kinh khang tri véi thudc (Sillanp a“a & Schmidt, 2006). Vi cac bénh nhan ndy, can can nhic cac
phuong phap diéu tri «khéac», khdng ding thudc nhu ché do an kiéng vi ching ¢é hiéu qua cao va
khong nguy hiém.

Trong qua khu, viéc sir dung DK bi gigi han trong mét sé trung tam c6 kinh nghiém ciing nhu
hiéu qua cia DK chua dugc kiém ching (Freeman va cong su, 2007). Tuy nhién, trong mot vai
thap nién gan day, vai tro cua DK trong viéc diéu tri dong kinh khang tri da tré' nén rd rang véi
nhiéu nghién ctu va sb trung tdm 4p dung phuong phap niy ciing ting lén (Kossoff &
McGrogan,2005; Henderson va cong su, 2006; Freeman va cong su, 2007).

DK c6 thé diéu tri dong kinh hiéu qua tir nhii nhi cho dén ngudi 16n. Trong nhiéu nam, ngudi ta
cho ring tré nhii nhi rat khé ap dung ché d6 an nay vi khéng phd hop véi nhu cau tang truéng, va
do d6 DK khong dugc ap dung thuong qui (Nordli va cong su, 2001). Nguoi ta chua xem thanh
thiéu nién va nguoi 16n 1a d6i twong &p dung DK, du cho c6 mot vai théng tin ring né ciing hiéu
qua trén nhom ddi twong nay (Barborka, 1930; Sirven va cong su, 1999; Mady va cong su, 2003;
Kossoff va cong su, 2008a). Theo khao sat, 10 (38%) trong hoi dong dong thuan cho rang nén ap
dung ché do an nay cho ngudi 16n. Khdng phan biét tudi, kiéu con, cin nguyén, DK c6 hiéu qua
cho mot phan ba bénh nhan, 1am giam > 90% tan suat con dong kinh (Henderson va cong su,
2006).

Thong thuong, DK duge xem nhu budc diéu tri cudi cling sau khi bénh nhan da khang thudc,
nhat 12 khi that bai véi tir ba thudc chéng dong kinh tro 1én. Nhu vay, khi bénh nhan dap tng
kém véi cac thude chong dong kinh khéc, va san sang cho phwong phap diéu tri khac, nhu ché do
an Atkins b6 sung (Kossoff va cong su, 2006) va ché d6 an it carbohydrate (LGIT) (Pfeifer &
Thiele, 2005), chiing t6i khuyén cao rang can xem xét phuong phap an kiéng sém nhu 1a mot lua
chon cho cac ca dong kinh khang tri. Qua khao sat, 81% hoi dong tin rang DK nén duoc chi dinh
cho mét tré sau khi that bai véi 2 thudc chdng dong kinh.

Bang 1. Hoi chirng dong kinh va cac dicu kién trong d6 DK da duoc bao cao la cé hiéu qua cu
thé

Chadc chan c6 hiéu qua (it nhat hai béo céo)




Khiém khuyét Glucose transporter protein 1 (GLUT-1)

Khiém khuyét Pyruvate dehydrogenase (PDHD)

Pong kinh giat co mat ding (hoi chitng Doose)

Xo cung cu phuac tap (Tuberous sclerosis complex)

Hoi chirng Rett

bong kinh giat co nang ¢ nhii nhi (hoi ching Dravet)

Co that nhii nhi

Tré em chi dung sita cong thirc (nhil nhi hodc tré duoc nudi an qua duong tiéu hoa)
C6 thé c6 hiéu qua (mét bao cao ca 1am sang hodc hang loat ca)
Bat thuong ty thé chon loc

Glycogenosis nhom V

Hoi chiing Landeau Kleffner

Bénh thé Lafora

Subacute sclerosing panencephalitis (SSPE)

C6 mot vai didu kién chuy@n biét ma hoi dong xem xét ap dung DK sém hon (bang 1). Ché d6 an
nay 1a diéu tri Iy twong cho hai bat thuong riéng biét trong chuyén héa cua ndo: hoi chimng khiém
khuyét GLUT1 (Klepper & Leiendecker, 2007) va khiém khuyét chuyén hoa pyruvate
dehydrogenase (PDHD) (Wexleretal va cong sy, 1997). Trong hoi chung khiém khuyét GLUTL,
giam luong Glucose di qua hang rdo mau nio gay nén con co giat, cham phat trién va bit thuong
van dong (Klepper & Leiendecker, 2007). Hai muoi bon thanh vién trong hoi dong ddng thuan
(92%) cho rang nén xem DK la phuong phap diéu tri dau tién cho hoi chang thiéu GLUTL.
Trong bénh PDHD, bénh ly ty thé ning gay nhiém toan do acid lactic, gdy cham phét trién,
pyruvat khéng thé chuyén hoa duoc thanh Actetyl CoA (Wexler va cong su, 1997). Trong ca hai
bat thuong trén, DK cung cap ceton, gilp vuot qua duoc cac rdi loan chuyén hoa va cung cip
mét ngudn ning lwong bd sung cho néo.

DK ciing duoc bao cdo co tac dung tbt trong mot sb con dong kinh cu thé va mot sé hoi chang
dong kinh. Pong kinh giat co, bao gdm dong kinh giat co nang & nhii nhi (hoi chitng Dravet) va
dong kinh giat co mat dung (hoi ching Doose) (Oguni va cong su, 2002; Laux va cong su, 2004;
Caraballo va cong su, 2005, 2006; Kilaru & Bergqvist, 2007; Korff va cong su, 2007) c6 dap
g tét voi DK. C6 bang ching tir ba trung tam diéu tri dong kinh rang DK c6 hiéu qua trong
bénh xo cirng cu Kossoff va cong su, 2005; Coppola va cong su, 2006a; Kossoff va cong su,
2007c; Martinez va cong su, 2007).

Kinh nghiém trude day ciing cho thdy ¢ mot sé loi ich cia DK 1én dong kinh triéu chiing dwa
trén bénh vé thé Lafora (Cardinali va cong su , 2006), hoi chung Rett (Haas va cong su, 1986;
Liebhaber va cong su, 2003; Giampietro va cong su, 2006), hoi ching Landau-Kleffner
(Berggvist va cong su, 1999), va subacute sclerosing panencephalitis (Bautista, 2003). Mét vai
bao c4o riéng lé da mo ta viéc ap dung DK vao céc bénh Iy chuyén héa nhu khiém khuyét
phosphofructokinase (Swoboda va cong su, 1997), glycogenosis nhom V (Busch va cong
su,2005) va bat thuong chudi hd hap ty thé phic tap (Kang va cong su, 2007a).



Bang 2. Chdng chi dinh ding DK

Tuyét doi
Khiém khuyét Carnitine (nguyén phét)
Khiém khuyét Carnitine palmitoyltransferase (CPT) I hozc I
Khiém khuyét Carnitine translocase
Khiém khuyét beta oxidation
Khiém khuyét Acyl dehydrogenase chudi trung binh
Khiém khuyét Acyl dehydrogenase chudi dai
Khiém khuyét Acyl dehydrogenase chudi ngan
Khiém khuyét 3 hydroxyacyl CoA chudi dai
Khiém khuyét 3 hydroxyacyl CoA chudi trung binh
Khiém khuyét Pyruvate carboxylase
Porphyria
Twong doi
Khong thé hap thu day du dinh dudng
Tén thuong khu tra ¢6 thé phau thuat duoc xac dinh bang hinh anh hoc va theo dai dién ndo
Khéng tuan tha diéu tri

DK bi chdng chi dinh trong mot vai bénh 1y dic biét (bang 2). Pap tng chuyén héa trong DK
bao gom viéc chuyén dbi Carbonhydrate thanh lipid nhu ngudn ning luong dau tién. Nhu vay,
mot bénh nhan cé rdi loan chuyén héa lipid c6 thé bi nang hon khi nhin d6i hoic &p dung DK.
Do d6, truée khi 4p dung DK maot dta tré can duoc tam soat dé loai trir rdi loan chéat chuyén hoa
va oxyd hda acid béo.

Céc acid béo chudi dai duoc chuyén hoa di qua mang ty thé bai carnitine, hoat héa boi carnitine
palmitoyltransferase (CPT) | va Il va carnitine translocase (Tein, 2002). Mot khi di vao chudi
chuyén hoa cua ty thé, acid béo dugc beta oxid hoa thanh don vi hai carbon cua acetyl CoA dé
c6 thé xam nhap vao vong acid ba carbon va duoc sir dung dé tao ning luong hoic thé keton.
Khiém khuyét chuyén héa bam sinh hoic bat ky vi tri nao trong con dudng nay cé thé dan dén
khiang hoang con duong di hda (hdn mé, tir vong) & mot bénh nhéan an kiéng hoac ap dung DK.
Khiém khuyét pyruvate carbonxylase, enzym ty thé x(c tac cho su chuyén doi pyruvate thanh
oxaloacetate, s€ lam giam chirc nang cua acid c6 vong ba carbon, cling nhu lam giam Sy tao nang
lwong ¢ bénh nhan dang ap dung DK. Cudi cing, DK chdng chi dinh trong bénh porphyria, mét
bat thudng tong hop heme trong d6 thiéu hut porphobilinogen deaminase; thiéu hut carbohydrate
trong DK c6 thé 1am nang thém sy gian doan porphyria cap tinh. B6i nguoc lai véi nhitng suy
nghi trude day, DK da dugc dé cap dén trong mot nghién ciu hang loat ca don 1é rang DK an
toan va hiéu qua trong mot sb bénh ly ty thé, da sé 1a bénh Complex | (Kangetal., 2007a)

Trén 1am sang, nghi dén vé bét thudng chuyén hoa bam sinh khi tré cham phat trién, bénh co tim,
giam truong lyc co, thé luc kém, myoglobin niéu va d& mét moi (Sankar & Sotero de Menezes,
1999). Néu c6 mét trong cac biéu hién trén cho thiy tré can duoc kiém tra dé loai trir rdi loan
chuyén hoa bam sinh truéc khi 4p dung DK.

Mic du khdng c6 chdng chi dinh rd rang, nhung c6 mot vai bang ching cho thay tré dong kinh
cuc bo dap ung kém véi DK hon so véi phau thuat (Stainman va cong sy, 2007). Trong trudng



hop nay DK c6 thé 1am giam con co giat trong mot thoi gian va giam liéu thuc chong dong
kinh, nhung hiém khi 1am bénh nhan hét con 1au dai. Ho6i déng dong thuan c6 nhiéu y kién khéc
nhau vé viéc chi dinh DK cho mét tré c6 mét tén thuong ¢ ndo ma ton thuong nay c6 thé phiu
thuat, va c6 15 (58%) cho rang nén khi gia dinh da dugc tu van can than trude do.

Mot vai nghién ciru khong ¢6 nhém ching va nghién ciru trén thd vat mé ta ring DK ¢ loi ich
tiém ning trong cac bénh than kinh hon 1a dong kinh va cac bénh chuyén hoa da dugc mé ta
trugc d6. Piéu nay bao gébm xo cot bén teo co, bénh Parkinson, bénh Alzheimer, migraine, tu ky,
ching ngu rii, u ndo va chan thuong so ndo (Freeman va cong su, 2007). Hién nay, vin chua co
du bang ching dé khuyén céo viéc ap dung DK trong nhitng bénh nay vi chi c6 cac nghién cau
co sO.

Keét lugn cua hoi dong

DK nén dugc can nhic manh mé néu bénh nhi da khang tri voi phac d6 dung hai dén ba thubc
dong kinh, khong quan tam dén tudi va gioi, va dac biét trén nhitng bénh nhan dong kinh toan
thé triéu chiung. DK 1a phuong phéap diéu tri dau tién cho hai bat thuong chuyén hda cua néo la
hoi chang khiém khuyét GLUT-1 va PDHD. Trong cac hoi chimg dong kinh dic biét nhu hoi
ching Dravet, co thit nhil nhi, dong kinh giat co mat ding, xo cang cu phuc tap, DK nén duoc
chi dinh s6m hon. DK chi c6 mét vai loi ich nhat dinh véi nhitng tré ¢d thé duoc diéu tri bang
phau thuat. Céc rdi loan chuyén hoéa bam sinh c6 thé gay ra cac cudc khung hoang chuyén hoa.
Do d6, truéc khi bat dau DK, can loai trir cac rdi loan chuyén héa bam sinh nay. Céc réi loan
chuyén hoa bam sinh nay bao gém bat thuong chuyén chd acid béo & ty thé, beta oxy hda va
nhitng bét thuong biét hda khac cua ty thé.

Tuw vin va danh gia trwéc khi bat ddu DK

Can kham 1am sang trudc khi bit dau DK. Kham 1am sang dé phan loai dong kinh, loai trir cac
bénh chuyén héa la chéng chi dinh caa DK va danh gia cac yéu té phuc tap di kém (soi than, rdi
loan lipid méu, bénh gan, suy dinh dudng, trao nguoc da day thuc quan, kém dung nap bang
duong miéng, tao bon, bénh co tim va cac bénh ly chuyén héa man tinh (bang 3). Nhdm DK s&
xem lai tat ca cac thudc dang sir dung dé quyét dinh ham lwong carbohydrate va cach thuc
chuyén d6i sang ché d6 an it carbohydrate.

Trude khi bat dau ché do an, phai chi v dén tam ly xa hoi. Bac si 1am sang phai chén ring cha
me va nguoi cham soc hiéu va s& tham gia vao viéc quan ly DK cho con em ho, dic biét Ia tuan
thi chat ch& ché do an, tranh carbohydrate va bé sung thém cac vitamin va khoang chat, nhan ra
cac tac dung phu. Can xac dinh duoc cac dic diém c& nhan va hanh vi cua tré c6 thé anh huéng
dén su thanh cong cua DK, tién can di tng/ bat dung nap thac dn hoic yéu té vin hoa xi hoi.
Day 1a cac yéu td can xem xét dén khi dé cap dén ké hoach dinh dudng.

Cac xét nghiém can thiét trude khi tién hanh DK (bang 3). Néu gia dinh c6 tién can soi than, can
siéu am bung cho tré va hoi chan véi chuyén khoa than niéu. Nhu mot phan cua viéc chan doan
bénh ndo dong kinh tién trién, can choc do dich ndo tay (tim duong, dam, lactat, chuyén hda
folic, acid amin va nhiing chat dan truyén than kinh trung wong), thir mau va thir nuoc tiéu néu



chua rd nguyén nhan dong kinh. Pién nio d6 (EEG) va chup cong huang tir (MRI) cho céc bénh
nhan 1a ang ctr vién cua phau thuat diéu tri dong kinh, do do, can xem xét cac khao sat nay.

Mot phan quan trong cua DK 1a théng tin cho gia dinh trude khi 4p dung DK. Nhiéu gia dinh da
duogc tu van trudc DK 14 gi, cach dp dung DK, hiéu qua, do cac gia dinh c¢6 nhitng kinh nghiém
khac nhau nhung bit ¢au DK giéng nhau. Nhiing ngudn thdng tin hitu ich cho gia dinh bao gdbm
sach Ché Do An Sinh Ceton: Mgt phwong phdp diéu tri déng kinh cho tré em va nhitng nguoi
khac (Freeman va cong su, 2006) va nhitng bai béo, video tir nhdm hd trg nhu The Charlie
Foundation va Matthew’s Friends. Thirc an chtra nhiéu carbohydrate c6 thé dwoc giam tir tir
trong DK dé chuan bj thay d6i ché d6 an.

Mot diéu rat quan trong dé DK thanh cong 1a ddi thoai v6i phu huynh vé& nhitng mong uéc cua
ho. Rat nhiéu gia dinh hi vong DK khdng chi giam con dong kinh, ma con giam dwoc luong
thudc chéng dong kinh va cai thién nhan thac (Farasat va cong su, 2006). Bac si nén néi rd
nhitng hi vong thuc té cho ting tré. Nén bao trudc véi gia dinh thoi gian du kién dé DK thanh
cong thuong it nhat 14 ba thang (dé co thé thay két qua). Gia dinh phai biét cac bién chung trong
twong lai gan va xa, vi du budn nén, ndén, hanh vi kich doéng va nhiéu bién ching khac, va cach
nhan ra chiing. Nhan vién hd trg cong dong trong nhoém cé thé hd tro gia dinh 4p dung DK bing
cach danh gia nhu cau cua gia dinh, tap hop cac ngudn hd tro va lién hé véi nhimg gia dinh khac
cling dang ap dung DK dé cha me giup d& 13n nhau.

Can béo trudc cho gia dinh nhitng viéc s& dién ra khi nam vién, nhu cac xét nghiém nao (nhu
dién ndo) hoic céc thu thuat (nhu truyén dich). Cha me ¢ thé mang theo do choi va sach dé tré
duoc thoai mai. Khi huan luyén, can dé cap dén nhitng van dé nhu chuén bi bita in, chdm soc tré
khi bi 6m, di du lich, t6 chirc ky niém va b sung dinh dudng.

Két lugn cua héi dong

Diéu kién quan trong nhat khi bat ddu DK 1a dam bao sy an toan ciing nhu gia ting tdi da kha
nang thanh cong.

Bang 3. Khuyén c4o danh gia tién DK

Tw van

Thao luan vé su giam con DK, thudc va cai thién nhan thic

Nhan ra duoc nhitng rao can tam ly x4 hoi c6 thé khi &p dung DK

Xem lai c4c thudc chdng dong kinh va cac thudc khac vé ham luong carbohydrate

Khuyén céo gia dinh doc thong tin danh cho gia dinh vé DK
Danh gia dinh dwong

Can nang, chiéu cao va can nang 1y tuéng cho thé trang

Chi s khéi (BMI) khi phii hop

Tién can dinh dudng: ghi chd vé thic an ba ngay trudc, thuc phdm wa thich, di ¢ng, thuc
pham khéng thich, dung nap.

Thiét lap cong thirc cho ché d6 in: Nhil nhi, 3n bang dudng miéng, dn qua 6ng thdng hoac két
hop.

Quyét dinh bit dau bang ché d6 an nao (Triglycerid chudi trung binh (MCT), ¢ dién, Atkins
cai tién hoac phu luc it duong)

Tinh toan ning luong, dich truyén va ty 18 sinh ceton (hoic ty 16 MCT)
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Thiét 1ap cac san pham bo sung dinh dudng dua trén ché do an kiéng tham khao.
Cdn lam sang

Huyét do (co tiéu cau)

bién giai d6 mau (gom bicarbonate, protein toan phan, Calci, k&m, selenium, magie va
phosphate

Chtic nang gan than (bao gdm AST, ALT, Uré mau, creatine)

MG mau khi doi

Acylcarnitine trong huyet thanh

ToNg phan tich nudc tiéu

Creatinine va calcium nudéc tiéu

Nong do thudc chdng dong kinh (néu cé thé)

Acid hiru co niéu

Acid amin huyét thanh

Xét nghiém bé sung (tly tieng truong hop)

Siéu &m va kham than niéu (néu ¢4 tién can soi than)

EEG

MRI

Dich ndo tay (néu chua rd nguyén nhan dong kinh)

Dién tim (ECG) néu ¢6 tién can bénh tim

Chon lwra va ap dung ché d¢ in dic biét

Hién van con tranh cdi vé& cong thirc toi uu dé 4p dung DK. Cong thic ¢b dién (acid béo chudi
dai LCT) la cong thuc truyén thong cia DK, do d6 c6 nhiéu thong tin, nhung cdng thic m&
chudi trung binh (MCT) c6 thé duoc ua thich hon trong vai truong hop (Huttenlocher, 1976;
Schwartz va cong su, 1989; Neal va cong su, 2008). Trong DK ¢ dién, chit béo 1a LCT va dugc
hip thu chii yéu tir nhiing thirc an tiéu chudn, lugng dam cha yéu danh cho nhu cau ting truong
t6i thiéu, va han ché carbonhydrate. DAu MCT cung cap nhiéu ceton cho mdi kilo calorie ning
lwong hon LCT cung gbc; ching duoc hap thu dé hon va dwoc van chuyén thang dén gan. Viéc
tao dwoc nhiéu ceton hon c6 nghia 1a lurgng chat béo can thiét trong cong thie MCT it hon, do d6
cho phép c6 nhiéu carbohydrate va dam hon. Cac dit liéu nghién ctru trong vong hai muoi nim
gan day cho thdy khong c6 su khac biét gitra hai ché d6 an nay néu tinh toan va ap dung chinh
xé&c (Schwartz va cong su, 1989; Neal va cong sy, trén tap chi). C6 mot sé khac biét trong viéc
hap thu nhung khong c6 ¥ nghia théng ké trong mot nghién ciru ngau nhién c¢6 nhém chang ma
nghién ciru ndy so sénh truc tiép gitra hai cong thirc (Neal va cong su, trén tap chi).

DK c6 dién dugc tinh toén theo ty 18 cua gam chit béo so véi gam protein va carbohydrate. Ty 16
thong thuong 13 4g chat béo cho 1g protein va carbohydrate (ty 18 4:1). Co nghia rang chit béo
cung cap 90% nang luong trong khi protein va carbohydrate cung cip 10% con lai. D6i khi can
4p dung mot ty 1é thap hon cho DK dé ting lwong protein va carbohydrate. Mot s6 bang ching
cho thdy, khi khoi ddu DK véi ty 18 4:1, ¢6 thé ¢ loi hon trong 3 thang dau tién (Seo va cong su,
2007).

Ning luong gigi han & mac 80-90% nhu cau co ban theo tudi, tuy nhién, chua tirng ¢ bing
chang riang diéu nay co loi cho bénh nhan (Vaisleib va cong su, 2004). Thém vao d6, mot dua tré



nhe can cd thé duoc bat dau bang ning luong dua trén can nang hién tai va tang dan theo thoi
gian. Vi tré thira can nén ap dung DK dé phét trién chiéu cao cho phu hop véi can ning hon 1a
giam can, mac du mot sb tré dat duoc can ning 1y tudong hon khi ap dung. Twong ty, han ché
dich dén 90% c6 thé dya trén kinh nghiém lich str khi 4p dung ché d6 an hon 1a bang chang khoa
hoc. Nhiéu trung tam khong con han ché dich véi tré 4p dung DK nira.

Cong thic MCT truyén thng bao gom 60% ning lwong tir MCT. Véi mac MCT nay, mot s6 tré
c6 biéu hién khé tiéu, co vai bao céo vé dau bung, tiéu chay va nén 6i. Do d6, mot cong thic
MCT méi da duoc phéat trién, trong dé chi dung 30% ning luong tir MCT, va 30% ning luong
con lai tir m& chudi dai. Trén thyc hanh, bat ¢au lwong MCT dé cung cap tir 40% dén 50% nang
lwong 1a sy trung hoa tét nhat gitra viéc dung nap qua da day rudt va viéc sinh ceton. Sau do, co
thé diéu chinh tang hodc giam khi can thiét. Rat nhiéu tré dung nap duoc ché do an ma mirc ning
lwong do MCT cung cap 1a 60% hoic hon, va can luong nay dé dat duoc muc keton tdi uu, tir 46
kiém soat con co giat. Dau MCT ciing dugc ding trong DK truyén théng dé kich thich ceton va
nhuan trang. MCT c6 thé duoc str dung trong ché do an dudi dang dau, dau dira hoic nhii twong
(Liquigen, SHS, Liverpool, U.K.). MCT nén duoc thém vao tat ca cac bita an. Ham luwong MCT
trong mdi bita an cang thip, nhung an nhidu bita hon trong ngay, 1am tang sy dung nap.

DK c6 thé duoc cung cip dudi dang toan bo 1a chat long, ché do an kiéng dua trén cong thuc
(Kossoff va cong su, 2004a; Hosain va cong su, 2005). Su dung nap va tac dung phu cua DK &
nhii nhi twong duong & tré 16n. DK ciing d& thyc hién ¢ tré em nudi an bang dng. Ping nhu
mong doi, tré em dugc mudi dn bang 6ng (bao gdm mé da day ra da va mé hdng trang ra da) cho
thy ty Ié tuan thu diéu tri cao, hon hin so véi DK véi thirc an dic, va hiéu qua ciing cao hon
(Kossoff va cong su , 2004a; Hosain va cong su, 2005). V4i chuyén gia dinh dudng, viéc tinh
toan va ké toa DK dua trén cong thirc thudong don gian, it can tham van cho gia dinh va ngudi
chiam soc hon, va voi céc san pham DK dang long sin c6, viéc sinh ceton d& dang hon ciing nhu
viéc ké toa it mac 16i hon.

Dé chuan bi cho mot DK cdng thire, can ¢ san ba san pham quan trong. KetoCal (cho Bac My:
Nutricia, Rockville, MD, U.S.A va cho chau Au: SHS) Ia sira dwa trén protein, dang bot dé pha
v6i nude. Cong thirc ndy cung cap ty 18 3:1 hodc 4:1 DK; tuy nhién, cac phan tir protein va chét
béo dugc thém vao dé phu hop cho ting tré. Ross Carbohydrate Free ® Soy Formular Base With
Iron (abbott Nutririob, Columbus, OH, U.S.A) cung cép protein, mét sé chat béo, cac vitamin va
khoéang chat ciing c6 thé dugc két hop véi carbonhydrate polymer nhu bot Polycose (Abbott
Nutririon) va nhii twong tuong lipid nhu Microlipid ® (Nesle, Vevey, Thuy Si) dé thém luong
chat béo can thiét nham duoc ty 16 DK mong mudn. Thém vao d6, can bd sung nudc vao Ross
Carbohydrate Free ® Soy Formular. Ca hai loai két hop trén duoc ting cuong thém vitamin va
khoéng chat; mdi cong thirc ciing can dugc so sanh véi nhu cau theo tudi va duoc bd sung dé dat
duoc chuan can nhap theo ché do an kiéng (DRI), do Vién Khoa Hoc Québc Gia thiét lap. Hon
nira, c6 thé duogc tao ra cong thirc tir thirc 3n cua tré nhil nhi dwoc xay nhuyén véi mot lugng
lipid b6 sung dang long, pha lodng chung véi nudc, va bo sung thém nhitng vi chat dinh dudng.
Cong thuc nay can thiét khi tré bi di &ng véi ca protein tir sita va protein tir dau nanh.

Trong mét vai nam gan day, hai cdng thirc dugc phét trién dé diéu tri dong kinh 1a cong thic
Atkin cai tién va LGIT (Pfeifer&Thiele,2005; Kossoff va cong su, 2006; Kang va cong su,
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2007b; Kossoff va cong su, 2007b). Khdng giéng nhu DK truyén thdng, ca hai ché d6 an nay déu
khdng yéu cau bénh nhan niam vién khi bit dau va khéng cau né vé ty trong cua thanh phan va ty
I thirc an. Ca hai cong thirc nay déu giam thoi gian tinh todn cta chuyén gia dinh dudng hon va
tang thoi gian tu do cua cha me. Tat ca (trir mot nguoi) trong hoi dong ddng thuan (96%) ap
dung cac ché do nay cho tré.

Cong thuc Atkin cai tién tuong tu nhu cong thirc DK ¢6 dién vé thanh phan va ty 1¢ sinh ceton
xap xi 1:1 (Kossoff va cong su, 2006). Luong carbohydrate tiéu thu trong ngay dau tién cua cong
thirc Atkin cai tién xap xi 10 gam (so v&i giai doan ddu nghiém ngat dé giam can chat ché caa
cong thirc Atkin), du kién tang tir 15 dén 20g/ mdi ngay sau tir 1 dén 3 thang (Kossoff va cong
su, 2007b). Tuy nhién, khéng c6 gigi han vé protein, luong dich va ning luong, 1am cho viéc
thiét ké bira an d& hon.

Cong thirc LGIT duoc phét trién khi quan st nhitng tré dung cong thicc DK ¢b dién c6 lugng
duong huyét 6n dinh va gia thuyét rang diéu nay c6 thé lién quan it nhat dén mot phan trong su
chuyén héa DK (Pfeifer & Thiele, 2005). Véi cong thic LGIT, tong luong carbohydrate nhap
vao mdi ngay cd thé xap xi 40-60 gam, nhung can diéu hoa tirng nhém carbohydrate, wu tién cho
nhém it 1am thay doi duong huyét (nhdm c6 chi s duong huyét <50).

Vai béo cdo véi c& mau nho, khdng nhdm chiing cho ring tat ca cac cong thuc cai tién déu co
hiéu qua tuong tu céng thizc DK ¢ dién. Nhiing ché do an nay hitu ich voi thanh thiéu nién va
ngudi 16n, khéng can thiét phai 4p dung DK c¢b dién. That su, 11 (42%) trong hoi déng dong
thuan dong y ap dung nhiing céng thirc nay khi bt dau diéu tri cho thanh thiéu nién. Can c6
thém cac nghién ciu ngau nhién voi ¢ mau 16n dé rd hon vé hiéu qua, su dung nap cac cong
thirc ndy, va so sanh véi cong thic ¢6 dién, va tiém ning sir dung trén ngudi lon.

Két lugn cua héi dong

Khéng c6 bang chimg gia ting hiéu qua caa MCT so véi LCT, do d6 chon cong thiac DK nao
phu thudc vao nhu cau in kiéng va thoi quen cua ting tré, mac du ¢é thé bi anh huong bai kinh
nghiém cua nhitng nguoi lién quan. Vi nhii nhi, nén dung thirc an dang long, dua trén DK cong
thirc vi nhitng tré nay chua chuyén sang ché do an cting va dya trén nhu cau nudi dudng bang
duong rudt. C6 bang chimg so bd vé viéc sir dung cdng thirc Atkin cai tién it nghiém ngat va
cong thirc LGITs, nhung chua xac dinh dugc nhom cha me muc tiéu cho nhiing céng thic nay.
Hai cong thtic cudi ciing cd thé hitu ich cho thanh thiéu nién va ngudi lén.

Khéi dau in kiéng

Viéc ap dung DK ban dau c6 ngudn gbc lich st tir viéc nhin déi ngit qung dé diéu tri co giat.
Do d6, nhin d6i 1a mot phan dé bit dau DK trong nhiéu trung tdm trén khip thé gigi. Boi vi
ngudi ta 1o ngai rang nhin doi co thé 1am ha duong huyét, toan hoa, budn ndn, nén, mat nudc,
biéng an, hon mé va co nguy co thap gay co giat, da sd c4c trung tdm bat ddu DK khi bénh nhan
nam vién dé theo ddi bénh nhan sat hon. Khi bénh nhan nhap vién, bac si tu vin ki hon cho
ngudi cham soc vé cach tinh toan, cach theo ddi can ning, thiét ké bira an va quan ly DK tai nha.

Phuong phap truyén théng dé khai dau DK bao gom mét giai doan nhin déi, véi viéc cung cap
dich khong chira carbohydrate, va theo dai duong huyét dinh ky (Freeman va cong su, 2006)).
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Thoi gian nhin d6i dao dong tir 12 gio cho dén khi “khi ceton trong nudc tiéu du nhiéu,” co thé
1én dén trén 48 gio. Tré em khong nén nhin déi qua 72 gid. Sau d6 s& cung cip cac bira an Voi
ning lugng ting dan 1/3 cho mdi bita, cho dén khi cac bita dn dy du nang lwong duoc dung nap,
trong khi van gir nguyén ty 1&6 DK. Mot cach 1am khac 1a bat dau véi toan bo nang lugng, nhung
ty 16 DK tang dan tir 1:1, 2:1, 3:1, dén 4:1 dé bénh nhan quen dan véi sy gia ting nong do lipid
(Berggvist va cong su, 2005).

Trong da s cac thir nghiém 1am sang vé hiéu qua cia DK, ngudi ta thudng ap dung phac d6 cho
nhin do6i vao ltc bit dau. Tuy nhién, hién tai ¢6 nhitng dit liéu hdi ciu va tién ciu cho thay rang
khong can nhin déi dé dat duoc hiéu qua sinh ceton, va phac do khai dau tir tir ting dan ciing co
hiéu qua kiém so4t con co gidt twong ty sau 3 thang véi tan sé con va mirc d6 ning cua tac dung
phu IGc khoi dau giam dang ké va (Kim va cong su, 2004). Thém vao do, trong nghién ctu
(Bergqvist va cong su, 2005) tré khéng nhin déi it bi sut can, ha duong huyét va toan hda. Ty 1&
6i khdng khac biét gitra hai phac dd, nhung nhom nhin déi can duoc cung cap dich dé chdng mat
nuéc nhiéu hon. Viéc tiép tuc phac do nhin déi dya trén kinh nghiém riéng caa ting trung tam
khi thue hanh hon 1a nhu cau can kiém soat con co giat. Mot s6 bang ching trude day va gan day
cho thay nhin do6i c6 thé 1am giam con co giat sém hon, do d6 c6 hiéu qua khi can dat dugc dap
ing nhanh (Bergqvist va cong su, 2005). Hoi dong ddng thuan cé y kién khac nhau vé viéc nhin
doi. Muoi 1am ngudi (58%) tin rang nhin doi khong can thiét nhung c6 hiéu qua, tam (31%)
khong tin rang can phai nhin déi va ba (11%) khing dinh rang can thiét phai nhin doi.

Ly do chinh dé bat dau diéu trj trong bénh vién 12 an toan (kiém soat dugc céc tac dung phu cap
tinh) va gido duc cho nguoi cham soc. Hai muoi ba thanh vién (88%) cho bénh nhan nhap vién
thudng quy khi bit dau DK. DU sao, van cd thé bat ddu DK ngoai trd, duwa trén két qua cua hai
nghién ctiru hdi ciru bao gom 8 va 37 bénh nhan, c6 bt cip twong ung, trong d6 khong co giai
doan nhin déi (Freeman & Vining, 1999; Kossoff va cong su, 2008b). Mac du khéng co bat ky
tac dung phu nghiém trong nao lién quan dén viéc bo st cac bénh ly chuyén héa tiém an, nhung
céc nghién ciru ndy ¢6 ¢& mau kha nho dé co thé tim ra dwoc cac méi lién quan hiém gap nay.

Nhitng thuan lgi d6i véi bénh nhan ngoai tri bao gdm, DK bit dau tir tir nén giam cang thang
cho tré, nguoi cham soc khong phai vang nha va giam vién phi. Tuy vay, dé cung cip DK cho
bénh nhan ngoai tr(, tit ca cac bénh nhan déu can dugc kiém tra tong quat tién DK véi cac xét
nghiém chuyén hoa. Ptra bé can phai & gan bénh vién va céc nhan vién y té can giao duc cho gia
dinh trong truong hop ngoai tri. Mic du di duoc tién hanh trudc ddy, da s cac trung tdm van
cho bénh nhan nhap vién thuong quy khi bit dau DK, 19 (73%) thanh vién tin rang viéc bat dau
DK ngoai trd chi nén thuc hién trong mot sé trudng hop nhat dinh.

Keét lugn cua hoi dong

Hién nay, c6 bang chang cho thiy phac d6 DK truyén théng c6 thé thanh cong va dé dang thuc
hién. Nhin déi co thé ich loi khi cin c6 dap tng nhanh, nhung khong can thiét cho hiéu qua lau
dai, va co thé gay nhiéu tac dung phu tic thi. Vi mot sé trudng hop nhat dinh, ¢6 thé thuc hién
DK vai bénh nhan ngoai tru.

Thuéc va DK
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DK thuong duoc chi dinh cho cac bénh nhan khang tri. Bac biét, day 1a mot thoi quen khi ap
dung DK cho cé4c bénh nhén da tri liéu. Do d6, v6i mot sb truong hop ngoai 18 bénh nhan da
ngung thude vi dap ang ngoan muc véi DK, c6 rat it théng tin vé& hiéu qua va dung nap cia DK
ma khong phéi hop ddng thai voi thudc. Ngac nhién hon nita, du da trai qua rat nhiéu thap ky
phdi hop gitra thudc chong dong kinh va DK, ching ta van khong biét rd vé tac dung duogc hec
hoc thuan loi hai bt loi, va chi c6 mot sé thong tin it 6i vé su tuong tac gitra DK va dugce dong
hoc cua cac thudc chéng dong kinh.

Hién nay, khong cd bang ching hd tro vé twong tac duoc dong hoc gitra cac thudc chong dong
kinh va DK. Piéu dé c6 nghia rang, khong c6 biang ching vé su két hop giita DK va céc thudc
chéng dong kinh 1am ting hay giam hiéu qua 1an nhau trong viéc 1am giam con co giat & thoi
diém nay. DK c6 thé tac dung hiép dong khi phdi hop véi cac phuong phap diéu tri khong ding
thudc khéc, nhu phuong phap kich thich day than kinh lang thang (VNS) (Kossoff va cong su,
2007a). Kiém tra dinh ky ndng do cac thudc chdng dong kinh trong mau, diéu chinh theo liéu va
can nang (vi du néng do trong huyét twong co lién quan dén liéu mdi kg can ning co thé mdi
ngay), khdng can thiét phai thay di véi DK (Dahlin va cong sy, 2006).

C6 mot quan diém trude day cho rang khong nén két hop acid Valproic voi DK. Nguyén nhan do
ngudi ta lo ngai vé tac dung phu dac tng cua acid Valpr01c (nhu gy doc gan) va do thudc nay l1a
mét acid béo chudi ngin. Cac nha 1am sang lo ngal rang viéc nay c6 thé lam gia ting su oxi hoa
céc acid béo, hau qua cua viéc sir dung KD nhiéu lipid, c6 thé lam ting nguy co gay doc gan.
Khoéng ké nhitng lo ling nay, dir kién 1am sang hién nay cho thay su an toan khi két hop gitra
acid valproic va DK (Lyczkowski va cong su, 2005). Tuy khdng can canh giac qua muc vai phan
rng phu dic ang, nhung phai nhé rang thiéu hut carnitine thi phat xay ra riéng voi DK hoic acid
Valproic c6 thé bj nang hon (Coppola va cong su, 2006b)

DK ciing di duoc biét 12 mot nguyén nhan gay toan chuyén hoa thoang qua ma khong triéu
chung 1am sang. Viéc két hop thém DK véi mot don thude bao gdm nhitng chét e ché Carbonic
anhydrase (topamax va zonisamide) cé thé lam nang Ién tinh trang nhidm toan chuyén héa truéc
do, nhung su giam nang nhit bicarbonate trong méau thudng xuat hién sém sau khi bit du DK.
Do d6, nén theo ddi k¥ luong bicarbonate, dic biét khi bénh nhan dang uéng cac thudc chdng
dong kinh va nén b sung bicarbonate khi bénh nhan cé triéu ching 1am sang (6i, mét moi). Co
rat nhiéu loi ich cho sirc khoe, dic biét cho sy tao xwong, khi bd sung bicarbonate cho mét tré
nhiém toan. Chang ta khong biét rd, liéu khi két hop nhitng chat &c ché carbonic andydrase va
DK c6 lam ting nguy co tao soi hay khéng (Kossoff va cong sy, 2002). DU sao, can tim soat dé
phét hién soi & nhitng bénh nhan dung chat we ché carbonic andydrase va ¢ 1& nén bit dau thir
nghiém céc citrat dwong ubéng nhu Polycitra K (Cypress Pharmaceuticals, Madison, MS, U.S.A)
(Sampath va cong su, 2007). Khéng c6 bing chirng ung ho viéc siéu am than thuong quy, hoic
tu dong ngung cac thudc chong dong kinh nay trude khi bat dau DK.

Muc tiéu chinh cia DK 1a ngung thudc chéng dong kinh 1a thuong xay ra sau vai thang DK
thanh céng. Nhung, van c6 bang chiing cho thay c6 thé ngung thudc chong dong kinh thanh céng
ngay ca trong thang dau tién &p dung DK (Kossoff va cong su, 2004b). Con dong kinh thuong
xuat hién lai khi ngung phenolbarbital va cac thuéc nhom benzodiazepine, do d6 can than trong
khi giam lidu.
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Cudi cuing, tiéu thyu carbohydrate c6 thé 1am x4u di sy hinh thanh ceton & mot s6 tré va co thé gay
co giat tai phat (Huttenlocher, 1976). Can nhé rang, trong thanh phan cua nhiéu thubc, ngay ca
cac thudc chéng dong kinh déu c6 thé chtra carbohydrate hoic duong (Lebel va cong su, 2001)
do d6 can phai c6 loai thudc khac thay thé.

Keét lugn cua héi dong

Hién nay, cd rat it bang ching tuong tac gitra DK va cac thudc chéng dong kinh. DK c6 thé két
hop t6t v&i VNS. Bdi lai, ciing khong c6 bang chiing cho thay DK anh huang xau dén hiéu qua
hoic c6 tac dung phu I&n bat ky thudc chéng dong kinh nao. Thubc c6 thé duoc giam trong vong
vai thang dau néu DK thanh cong, tuy nhién can cha y dic biét khi giam phenolbarbital va
benzodiazepine.

B sung vao ché dé in

Ché d6 an can bang thuong co du vitamin va khoang chat. Tuy nhién, trong DK ¢6 su gigi han
lwong tréi cay, rau, hat ngii cdc, va thice dn co chtra canci, nén can phai b sung mot sb chat, dic
biét la cac vitmamin nhom B (bang 4). Trong cac thirc an cua DK chi ¢c6 mot luong it vitamin D,
thém vao d6 c6 bang chuang rang c6 su giam vitamin D & tré dong kinh, do d6 can phai bd sung
vitamin D va calci (Bergqvist va cong su, 2007). Mat sé thanh vién trong hoi dong khuyén céo
nén bo sung thém céc chat khac (nhu k&m, selen, Magie, Phospho), nhung hién tai chua c6 day
du bang chimg dé khuyén cdo duing c4c chat trén nhu 13 viéc bd sung cac vitamin chuan.

Nén dung cac san pham bé sung vitamin va khoang chat nhung khong chira carbohydrate hozic
chira rat it carbohydrate. Mot sé vitamin va cac chat bd sung khac duoc dé cap ¢ ddy co thé
khong c6 trén thi truong ¢ vai quéc gia. O My, nhiing san pham phé bién bao gém Centrum
(Wyeth, Madison, NJ, U.S.A) va Bufs Bunny Sugar free (Bayer, Morristown, NJ, U.S.A).
Multibionta (Seven Seas, Marfleet, U.K) 1a mot san pham bé sung nhiéu vitamin dang long. Mot
dang sang pham chira vitamin méi duoc thiét ké cho DK va céc tré b di tng 1a NanoVM (Solace
Nutrition, Rockville, MD, U.S.A). San pham nay khong chira Carbonhydrate, cong thic chira
100% lugng vi chét can thiét cho tré va cd hai dang trinh bay cho tré tir 1-3 tudi va 4-8 tudi.

C6 bang ching cho thiy viéc st dung citrat duong udng (Polycitra K hozc Bicitra) 1am giam
nguy co tao soi than. Trong mot nghién ctru hdi ctru, nguy co tao so6i than giam di ba lan néu st
dung; rat nhiéu tré bi soi than trong nhom da khong ding Polycitra mac du thinh thoang két qua
ty 18 calcium: creatinin nuéc tiéu & mic ngudng (Sampath va cong sy, 2007). Kinh nghiém vé
viéc sir dung citrat cho tit ca cac tré dung DK c6 thé hitu ich, tuy nhién n6 chwa dugc ching
minh bang nghién ciru tién ciru 6 nhém chiing rang c6 thé 1a ngin ngira soi than. Citrat co thé
lam giam nhiém toan va 1am giam sy mét khoang chét & xuong trén 1y thuyét; tuy vy, c6 bang
ching cho thay su hap thu acid folic bi giam di trong méi trudng kiém, bao gom viéc sir dung
Bicarbonate, do d6 c6 thé gay nguy co thiéu méu hong cau to (Benn va cong su, 1971).

Giam nhu dong hé tiéu hoa la tac dung phu thuong gap cua DK; tuy nhién, chua c6 nghién ctru
vé viéc bd sung theo kinh nghiém cac vi chét cd thé 1am giam cac triéu chung nay. Tré thuong
duogc str dung thudc nhdém e ché H2 hodc e ché bom proton dé diéu tri trao nguoc da day thuc
quan, nhung thudng dung sau khi dé bi trao nguoc. Téo bon phd bién hon trong DK, cha me nén
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biét nhitng phuong phap phong ngira bao gom cho an nhiéu chat xo, udng nhiéu nudc va néu can
thiét, dung thuoc nhuan trang khéng chira carbohydrate.

B6 sung Carnitine 1& mot vin dé gay nhiéu tranh cii, véi su khac nhau gitra nhiéu trung tam trén
toan thé gidi. Giam carnitine méau thir phét cd thé gay bién ching toan than nghiém trong nhu
viém gan va bénh co tim, mic du ty 1 kha thap (Berry-Kravis va cong su, 2001). Triéu ching
phd bién khi giam carnitine mau 1a dau nhirc todn than, mét moi qua muc, va giam stc co,
thudng gap & nhiéu bénh nhan dong kinh khang tri. Nguyén nhan gay giam carnitine mau thi
phéat gom dung thudc chéng dong kinh 1au ngay nhu acid valproic, suy dinh dudng, va &p dung
KD kéo dai, dic biét 1a & bénh nhan tré tudi (Coppola va cong su, 2006b). Xét nghiém carnitine
mau 1a khéng kha thi & mot sb nudc. Bo sung Carnitine tén kém néu bao hiém khéng chi tra va
thudc nay thuong duoc ding ba lan mot ngay. 70% thanh vién hoi dong dong thuan dong y cho
bd sung carnitine & muic co sd, va 81% dong y kiém tra nong do carnitine ¢ lan kham sau. Pa s6
khuyén céo riang carnitine chi can dugc bd sung bang duong uéng néu ndng do trong mau thap
(65%) hoac tre cd triéu chung (27%).

Két lugn cua héi dong

C6 bang ching vé viéc dung san pham b sung chira da vitamin va khoang chit nhung ham
lwong carbonhydrate thap khi &p dung KD thuong xuyén. Khéng ¢ bang ching vé viéc sir dung
theo kinh nghiém cua céc thudc khang acid, thuéc nhuan trang, hoic carnitine véi KD. Bb sung
citrat duong udng duong nhu c6 thé phong ngira soi than, nhung viéc ding theo kinh nghiém nay
van chua duoc chitng minh riang cé hiéu qua.

Bang 4. Céc chat can bo sung cho tré ap dung KD

Moi truong hop
Pa vitamin va khoang chét (va c4c vi chat)
Calci va vitamin D
Trong timg trudng hop cu thé
Citrat dudng ubng (polycitra K)
Thudc nhuan trang : Miralax, dau khoang, glycerin bom hau mén
B6 sung selen, magie, k&m, phospho, vitamin D
Carnitine (Carnitor)
Dau MCT hoic dau dira (ngudn cung cip MCT)
Muébi (b6 sung Natri vao cdng thirc sin c6 néu ap dung cho tré trén mot tudi)

Moi san pham bo sung trén day deu phai dung dudi dang cac san pham khong chua
carbohydrate, khi c6 thé.

Chim séc tré dang diéu tri véi KD

Tré diéu tri v6i DK can duoc chuyén gia dinh dudng va bac si than kinh biét sir dung KD (Bang
5) theo ddi. Khi ra vién, can cho cha me sé dién thoai va dia chi email cua doi KD, dic biét 1a
cac chuyén gia dinh dudng. Ban dau tré can duoc tai kham it nhat mdi 3 thang sau khi xuét vién,
c6 lién lac trong thoi gian d6, dic biét 1a néu khong duy tri dwoc su ceton hoa nudce tiéu. Mot tré
em dudi 1 tudi can duogc khadm lai mdi 2 dén 4 tuan va can dugc theo ddi chit ché hon véi doi
ngii KD. Ngoai ra, ciing can cha y dén nhém gom tré bai ndo, céc tré co can niang cd can ning
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bang hoic thap hon percentile thir ndm, va cac tré em c6 khé khin trong viéc tiéu hda KD hoic
bi bénh ngay sau khi 4p dung DK. Sau mét nam, c6 thé thim kham tré mdi sau thang, hoic thay
thé bang cach goi dién thoai.

Hién nay, da s6 (96%) cua hoi dong ddng thuan ung ho cha me danh gia thuong quy su ceton
hoa nudce tiéu vai 1an mdi tuan. C6 rat it thong tin vé gia tri caa B-hydroxybutyrate (BOH) trong
méu, véi mot nghién ctu cho thay raing BOH trong mau c6 thé tuong quan tot vai kha nang kiém
soat co giat (Gilbert va cong sy, 2000). Nhiéu thanh vién trong hoi ddng ddng thuan tin riang viéc
theo ddi BOH trong méau mdi khi tai kham tré ap dung KD la can thiét, chi c6 bdn thanh vién
(15%) cho cha me sir dung BOH meters tai nha. Viéc theo dbi tai nha thay vi theo d6i BOH
trong mau tai cac khoa 1am sang 1a hop Ii vi su ceton héa nuéc tiéu khong twong quan véi su
kiém soat cac con co giat (vi du, khdng co ceton niéu du bénh nhan khéng co giat hodc c6 nhiéu
ceton niéu nhung bénh nhan co giat nhiéu hon).

Viéc danh gia tong quat, bao gom theo ddi thong sé ting truéng nhu can nang va chiéu cao, lam
c4c xét nghiém can thiét duoc khuyén céo. Can chi y dic biét dén albumin trong méau va luong
protein tong cong dé dam bao KD cung cip du protein va calo. Khi nhin déi, cholesterol va
triglyceride thuong ting 1én nén phai theo ddi. Quyét dinh ngung thudc chdng dong kinh phu
thudc vao dap tng cua tré vai ché do an kiéng (xem phan trudc). Phan I6n céc trung tam khong
lam thuong quy cac xét nghiém nhu siéu am than, siéu am dong mach canh, siéu am tim, hoac
danh gia mat d6 khoang cua xuong. Chin thanh vién (35%) trong hoi déng dong thuan cho ring
nén kiém tra EEG thuong quy sau vai thang ap dung KD.

Khl ap dung KD, ¢6 can hd tro va quan ly dinh dudng lién tuc. Luong calo tiéu thu va cac thong
sb tang truong can duoc Kiém tra it nhat mdi 3 thang trong nam dau tién ap dung KD dé chic
chan bénh nhan ting can phu hop voi tudi va chiéu cao. Tré duéi 1 tudi nén dugc theo doi
thudng xuyén hon dé tranh anh hudng tang truong (Vining va cong su, 2002). Néu mot dua tré
qua d6i hodc khong an bira an cia ho, can diéu chinh lwong calo cho phd hop. Du sao, khéng ¢6
bang chung cho thiy viéc ting hodc giam can qua mac c¢d anh hudng dén hiéu qua caa DK
(Hamdy va cong su, 2007).

Ty I ceton héa trong KD ¢ dién va ty 1é dau MCT cho ché d6 an dung MCT ciing c6 thé duoc
diéu chinh ting 1én trong trudng hop giam su ceton hda va khong kiém soat duge con dong kinh,
va giam xudng trong nhimg truong hop khéng dung nap thire an, rdi loan lipid mau ning, ting
truong kém, hodc ceton héa qua mic gay hon mé. Theo mot nghién ciru danh gia ké hoach giam
ty 18 tir 4:1 xudng 3:1 sau 3 thang, khong thdy cac con dong kinh ting khi giam ty 1& hoic cac
con dong kinh giam khi cach tang ty 1€ (Seo va cong su, 2007). Ty Ié cao hon 4.5: 1 thuong
khong duoc dung qué vai thang, vi lam tang nguy co tac dung phu va tuan tha kém. Giam ty 1€
xubng con 2: 1 hodc 1: 1 ¢d thé duoc thuc hién cho nhiing tré em qua kho khin khi ap dung céc
ty 16 cao, dac biét 1a thanh thiéu nién. Ty do hoa ché do in udng theo cach nay 1a twong tu nhu
thuc hién chi sé duong huyét thap hodc phuong phap Atkins stra d6i (Pfeifer & Thiele, 2005;
Kossoff va cong su, 2006).

Can cha y bo sung dich cho nhiing bénh nhéan ¢6 nguy co mat nudc, chang han nhu nhimng ngudi
cd hoat dong nhiéu, sot, hoac tiép xdc véi nhiét do cao va tré so sinh. Ché do an it carbohydrate
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c6 tac dung loi tiéu va ngoai ra, khong giéng nhu mot ché do an udng binh thuong, luong nudc it
do viéc han ché thuc pham trong KD. Can phai tu van cho gia dinh vé nhu cau dich co ban mdi
ngay. Néu luong cung cip khong thé dat duoc nhu ciu co ban, can theo ddi trong lwong riéng
nudce tiéu, néu trong gidi han binh thuong (<1.015) 1a mét bang chimg co thé ¢ du nudc.

Khi tai kham, theo hoi ddng ddng thuan, trung binh sau khoang 2 nim (tir 0,5 dén 4 nim), can
danh gia lai loi ich va nguy co cua KD. Cha me can duoc quyén quyét dinh chinh trong viéc duy
tri KD bao lau cho con em ho néu khong cé nhitng tré ngai y té rd rang.

Keét lugn cua héi dong

Can kham lién tyc it nhat mdi 3 thang trong ndm dau tién, san sang chia sé¢ kinh nghiém rat quan
trong dé quan ly thanh cong cua tré p dung KD. Can kham thudng xuyén hon cho nhii nhi va
c4c bénh nhan c6 nguy co suy dinh dudng cao. Tt ca tré em can duoc khdm boi Bac si than
kinh nhi va chuyén gia dinh dudng nhiéu kinh nghiém va dugc danh gia dinh dudng, xét nghiém,
thao luan vé KD va quyét dinh ngung thudc chdng co git.

Bang 5. Khuyén céo khi kham dinh ky bénh nhan DK

Banh gia dinh duong (véi chuyén gia dinh dwong)

Po chiéu cao can nang, can ning ly tuong theo tam voc, toc do tang trudng, chi s6 BMI
Xem lai tinh hop Ii caa viéc ké toa ché do an kiéng (luong calo, protein, va dich)
Xem lai viéc b6 sung vitamin va khoang chét dua trén hudng dan tham khao ché do an
Danh gia su tuan tha diéu tri
Diéu chinh viéc diéu tri néu can dé cai thién sy tuan thu diéu tri va téi vu kha nang kiém
soat con.

Pénh gidy té (bdc si than kinh)

Hiéu qua cua ché do an kiéng (KD dung nhu mong doi cua cha me?)
Giam thudc chdng dong kinh (néu ¢ thé)
C6 nén tiép tuc DK nita khdng?

Xét nghiém
Huyét a6 bao gém tiéu cau
Dién giai d6 bao gom ca bicarbonate, protein, canxi, magié, va phosphate mau
Chtic nang gan than (bao gém albumin, AST, ALT, BUN, creatinin)

Lipid mau khi doi

Acylcarnitine trong mau

Téng phan tich nudce tiéu nudc tiéu

Canxi niéu va creatinin niéu

Nong do thudc chdng dong kinh (néu c6 thé)

Tuy truong hop
B-hydroxybutyrate (BOH) méu
Kém va selen
Siéu @m than
Do mat d6 xuwong (DEXA scan)

EEG

Tac dung phu cia KD
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Mic di 6 nhiéu thir nghiém 1am sang, nhung cac nghién ciru khdng ¢ théng bao rd rang nao vé
tac dung phu riéng cua DK. Du vay, cac tdc dung phu cua viéc an kiéng la c¢6 va cac bac si
chuyén khoa than kinh va chuyén gia dinh dudng can phai quan sat cac tac dung phu nay
(Ballaban-Gil va cong su, 1998;. Wheless, 2001).

Réi loan chuyén hoa Ia tac dung phu tuong d6i nhe cua KD, gdm ting acid uric mau (2% -26%),
giam calci méau (2%), ha magie mau (5%), giam nong d6 acid amin va toan (2% -5%) (Schwartz
va cong su, 1989; Chesney va cong su, 1999; Kang va cong su, 2004). Cac triéu chang tiéu hda
bao gém budn ndn, to bon, tiéu chay, dau bung xay ra & 12% -50% tré em (Kang va cong su,
2004). Sy giam carnitine da duoc ghi nhan, nhu di dé cap & phan trén (Berry-Kravis va cong su,
2001). Tang cholesterol méu ciing da dugc thdng bao, xuat hién & 14% -59% tré em &p dung KD
(Chesney va cong su, 1999;. Kwiterovich va cong su, 2003; Kang va cong su, 2004).

Soi than xay ra ¢ 3% -7% tré em ap dung KD (Furth va cong su, 2000; Kossoff va cong su,
2002; Sampath va cong su, 2007).Thanh phan cua s6i gém axit uric (50% soi), canxi oxalat,
canxi phosphat va soi hdn hop canxi/acid uric. Thong thuong, khdng can ngung ché d6 an DK va
it khi can tan soi. Nhu da d& cap & trén, PolycitraK giup ngin ngira tao thanh soi (Sampath va
cong su, 2007).

Anh huong cua KD Ién sy ting truong o tré em khong thong nhat qua cac nghién cau. Mot
nghién ciu hdi ctu vé duong cong tang trudng cho thiy cd 86% tré em dang an ché do an kiéng
c6 cham ting trudng, anh huong nay khéng phu thudc vao tudi trung binh, thoi gian ap dung ché
do an kiéng, hoac luong protein va niang luong trén mdi don vi can nang (Williams va cong su,
2002). Mot nghién ciru tién cau trén 237 tré em nhan thay, trong khi tré 16n ting treong "gan nhu
binh thuong™; tré¢ nho thuong tang truong cham hon (Vining va céng su, 2002). Dudong nhu
khdng c6 su khac biét gitta cac ché d6 an kiéng duoc &p dung bat chap viéc bd sung luong
protein I6n hon trong ché do dan MCT (Neal va cong su, trén tap chi).

Bat thuong vé tim mach da dwoc ghi nhan, dudong nhu khong dang ké, ¢ tré ap dung KD, bao
gom bénh co tim va QT dai (Best va cong su, 2000;. Bergqvist va cong su, 2003;. Kang va cong
su, 2004). Co ché cua bién chung nay thi chua duoc biét rd; mot trudng hop ¢6 lién quan voéi
thiéu hut selen, nhung nhitng truong hop khac thi khéng. C6 béo cao ghi nhan viém tuy (Stewart
va cong su, 2001; Kang va cong su, 2004).

Cac bién chiing xa ¢ tré em ap dung KD kéo dai trén 2 nim khong duoc xem xét mot cach hé
thdng; trong y vin, chi c6 mot bao céo quan sét trén mot nhdm nho bénh nhan nay (Groesbeck va
cong su, 2006). Theo bao céo nay, tré c6 nguy co cao bi gdy xuong cao hon, séi than, va cham
ting truong, nhung khdng thay réi loai lipid mau (Groesbeck va cong su, 2006). Vai tré diéu tri
bang KD kéo dai, hoic dung thubc chdng dong kinh, nén kiém tra dinh ky bang X quang xem do
hip thu xwong (DEXA). Pic biét, can xac dinh nhitng bién ching xa cua ché d6 an giau lipid
nay trén hé tim mach.

Hoi dong ddng thuan khong thay cé tac dung phu nao quéa dic biét dé bat budc phai ngung ché
d6 DK. Tét ca cac thanh vién tin ring can xem xét nguy co va loi ich cia DK ddi vai ting tré.

Keét lugn cua héi dong

17



Nhu moi phuong phéap diéu tri khac, KD ciing c¢6 tac dung phu. Nhin chung, hiém c6 tac dung
phu ning, va da s truong hop KD khong can ngung DK. Tuy nhién, cac bac si can biét nhiing
nguy co dé tu vin cho cha me va theo ddi bién chiing trén bénh nhan.

Ngung DK

Thoi diém va cach ngung DK thay dbi tuy theo dap (ng cua tirng bénh nhan. Hau hét cha me s&
duogc tu van tiép tuc KD trong it nhat 3 thang, ngay ca khi dudng nhu khong hiéu qua, (Freeman
va cong su, 2006). Hoi dong dong thuan nhat tri rang thoi gian téi thiéu nén &p dung DK trung
binh 14 3,5 thang (46 léch chuan 2.2 thang) trudc khi xem xét ngung. Céac dit liéu gan day cho
thidy KD nhanh chéng c6 hiéu qua, 75% tré em dap tng trong vong 14 ngay (Kossoff va cong su,
2008b) va thoi gian ngan nay da dé danh gia hiéu qua caa DK. Tuong tu nhu thudc chong dong
kinh, khi cac con co giat nhiéu hon sau vai ngay bat dau KD, c6 thé ngung DK ngay. Néu mét
gia dinh quyét dinh &p dung KD trén 6 thang mac du khong c6 hiéu qua rd, quyét dinh cudi cing
la cua riéng caa ho va can hd tro ho.

Vi tré giam dugce 50% cac con co giat, thuong ngung DK sau 2 ndm; tuy nhién, ¢ Cac tré giam
dugc hau hét cac con dong kinh (vi du giam trén 90%) va tac dung phu it, c6 bao co rang ché do
an nay s€ hiéu qua tur 6-12 nam (Groesbeck va cong su, 2006). Viéc &p dung DK trong 2 nam
dwa trén co so 1a thoi gian sir dung thudc chéng dong kinh, sau thoi gian ndy, néu bénh nhan hét
con co giat, thuong ngung diéu tri. Tré em bj khiém khuyét GLUT-1, PDHD, hoic xo cing cu
phtrc tap c6 thé can &p dung KD lau hon cac trudng hop khac. Mudi chin thanh vién (73%)
thuong xuyén do EEG trude khi ngung DK theo ké hoach. B4i véi nhitng bénh nhan hét con khi
&p dung ché do an, 80% tré em duy tri duoc két qua trén sau khi di ngung ché do an (Martinez
va cong su, 2007). Tuy nhién, nguy co tai phat cao hon & nhitng nguoi c6 dién nio d6 dang dong
kinh, bat thuong ciu trdc ndo, va xo cting cu phirc tap (Martinez va cong su, 2007).

Mic du trong truong hop khan, ¢6 thé ngung ché do in ngay 1ap tirc, nhu trong truong hop nam
hdi strc, nhung tot hon nén giam dan trong vong 2-3 thang bang céach ha thap ty Ié ceton tir 4:1
con 3:1, rdi 2:1, sau d6 ketogenic thuc pham nay duoc tiép tuc, nhung luong calo va chit long s&
tang tu do. Khi khong con hién tugng ceton hoa nudc tiéu, ¢d thé bit dau lai cac loai thuc pham
c6 ham lugng carbohydrate cao. Khuyén cdo nay dua trén cach thuc hanh truyén théng, gidng
nhu viéc giam liéu theo tuan khi ngung thudc chng dong kinh (Freeman va cong su, 2006).
Trong khoang thai gian nay, nhém khuyén nghi bd sung dinh dudng tiép. Néu co giat nhiéu hon,
c6 thé tang DK lai dé dat duoc hiéu qua Kiém soat con nhu cii. Pa 6 (58%) céac trudong hop nay,
c6 thé tai kiém soét con dong kinh véi KD hoac thudc chdng co giat (Martinez va cong su,
2007).

Keét lugn cua héi dong

Can xem xét ngirng KD sau 3 thang néu khong thanh cong, va sau 2 nim néu hoan toan thanh
cong, nhung thoi gian ap dung DK cho GLUT1 va PDHD c6 thé 1au hon va phai dya trén dap
g cua bénh nhan dong kinh khang tri. Trudc khi ngung ché dé an nay cho tré on con, can do
EEG thuong quy va kham 1am sang, tu van cho gia dinh vé nguy co tai phat, khoang 20% bénh
nhan. Nguy co tai phat cao hon & céc tré c6 EEG dang dong kinh, MRI bat thuong, xo cing cu
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phtic tap. Dé ngung DK, can giam tir tir trong 2-3 thang nhu da dé cap, néu khéng co chi dinh
khan cip.

Két luan

Ban tuyén bb dong thuan nay dai dién cho cac nd luc qudc té dau tién dé xac dinh sy trong dong
trong viéc ap dung 1am sang cua KD. Pa sb cac thanh vién da dong y trén hau hét cac van dé
chinh bao gém chon lya bénh nhan dé &p dung KD, tu van gia dinh trudc khi bat dau, bd sung
cac chat can thiét va quan ly bénh nhi 4p dung KD vé dinh dudng, xét nghiém, céc tac dung phu
va cubi cung la ngung DK. Céc phan hoi dong chua nhét tri bao gdm bét dau DK bang ché do an
nao (cd dién, MCT, Atkins stra ddi, hoic LGIT) va lam thé nao dé bt dau KD (noi tri so Véi
bénh nhan ngoai trd, nhin an hay thay doi tir tir). Viéc tao ra su ddng thuan nay cho thay cac
trung tdm ap dung KD khac nhau va céc qudc gia khac nhau viét phac d6 cho cac hoi ching
dong kinh cu thé, vai cach quan ly théng nhat va gitta cac dia diém nghién ctu. Ngoai ra, két qua
nay cho thdy van con nhitng linh vuc quan trong can nghién cttu KD thém, dic biét 1a xac dinh
cac phuong phép tdi wu khi thuc hién KD va st dung lidu phép thay thé ché d6 an.

Loi cdm on

Cong trinh nay duoc trinh bay tai hoi nghi chuyén dé quéc té vé Thirc an Liéu phap cho Bénh
dong kinh va rdi loan than kinh khéc vao thang tu nam 2008 tai Phoenix, Arizona.

Xung dt loi ich: Chling tdi x&c nhan riang chung t6i da doc tap chi vé cac van dé ban dao dic va
khing dinh rang béo céo nay Ia pht hop véi nhitng tiéu chi d6. Céac bac si Kossoff, Cross, Rho,
Veggiotti, va ba Blackford va Pfeifer ¢a nhan dugc su hd tro cho nghién ciu va/ hoic tu van tir
NUTRICIA. Céc bac si Cross, Kossoff, va Wheless da nhan dugc su hd tro cho nghién cau tir
Cyberonics. Bac si Kossoff da nhan dugc hd tro tu van tr Atkins Nutritionals, Inc. tién si. Rho
va Wheless da 13 phéat ngén vién cho Ortho McNeil. Tién si Wheless di 1a phat ngon vién va tu
van vién cho Abbott va Eisai.
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