L LE REGIME CETOGENEJ LES INDICATIONS @Tmcm

LE REGIME CETOGENE EST RECOMMANDE DANS PLUSIEURS CAS : O

Epilepsies réfractaires : Le RC est une alternative de traitement pour les épilepsies pharmaco-résistantes. \
Dapres les recommandations du groupe d'étude international sur le régime cétogene, celui-ci est
particulierement utiles dans les syndromes épileptiques suivants’:

SYNDROME ENCEPHALOPATHIE EPILEPTIQUE SYNDROME SYNDROME
DE WEST INFANTILE PRECOCE DE DRAVET DE DOOSE
SYNDROME EPILEPTIQUE LIE AUX SCLEROSE TUBEREUSE SYNDROME
\ INFECTIONS FEBRILES (FIRES) DE BOURNEVILLE D’ANGELMAN /

Maladies métaboliques héréditaires : Le régime cétogene est également indiqué pour certaines maladies
du métabolisme énergétique, avec déficit enzymatique affectant le transport du glucose ou sa dégradation

dans le cycle de Krebs.
DEFICIT EN PYRUVATE DEFICIT DE LA CHAINE +
DESHYDROGENASE RESPIRATOIRE MITOCHONDRIALE /
-

e Ce traitement est également indiqué au cours d'états de mal réfractaires de l'enfant et de ladulte,
par voie entérale?.

DEFICIT EN TRANSPORT DU
GLUCOSE INTRACEREBRAL

LETAT DE MAL REFRACTAIRE ET SUPER REFRACTAIRE
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O Dans toutes les études présentées, le régime cétogéne est associé a une diminution de la fréquence des crises
épileptiques. Des cas denfants devenus libres de crises sont rapportés.

O Lefficacité du régime cétogene a été démontrée en 2008 dans une étude randomisée comparant le régime cétogéne
introduit en add on par rapport a un groupe sans modification des traitements sur une période de 3 mois: 38 % des
enfants traités par régime cétogéne ont présenté une réduction supérieure a 50 % des crises versus 6 % des enfants
de lautre groupe®.

O Une revue de la littérature? récente avait pour objectif danalyser lefficacité et la tolérance du régime cétogene et
du régime modifie d'Atkins a partir dessais controlés randomisés chez des enfants de 1a 18 ans atteints d'épilepsie
réfractaire. Une méta-analyse a été conduite sur les 5 études cliniques incluses (N=472). Le critére de jugement
principal est la réduction du nombre des crises > 50 %.

O Le groupe contrdle recevait un régime placebo, dont limpact sur [épilepsie était considéré comme nul, ou ne recevait
aucun régime alimentaire particulier. Le groupe expérimental recevait soit un régime cétogéne classique soit le
régime modifié de Atkins (MAD).

O Les résultats rapportent une réduction du nombre des crises > 50 % significativement différente entre le groupe
expérimental et le groupe contréle (p<0,0001)

O La proportion de patients avec une réduction des crises > 50 % est égale pour les deux groupes expérimentaux :

52 % pour le régime cétogene classique ou le régime modifié de Atkins.



Déficit en transport du glucose intracérébral : maladie de De Vivo

O Cette maladie métabolique a été découverte en 1991, par De Vivo, chez un enfant atteint dencéphalopathie avec
épilepsie et mauvaise tolérance au jeUne. Il sagit dune atteinte neurologique due a une déficience du transporteur
du glucose GLUT1 engendrant un défaut du transport du glucose intracérébral, a travers la barriére hémato-
encéphalique et au sein des cellules cérébrales®.

O Le diagnostic est évoqué devant une hypoglycorachie, et confirmé par analyse moléculaire via lidentification
d'une mutation du gene SLC2A1. Le phénotype clinique observé chez les patients est tres variable, allant de la
symptomatologie sévere a début précoce a des symptdmes modérés a début tardifs.

O Le régime cétogene au long cours est le seul moyen de restaurer un apport énergétique cérébral suffisant®. Il entraine
un apport énergétique suffisant, différent de lapport glucidique, médié par les corps cétoniques (acétone, acétoacétate
et B-hydroxypyruvate). Lévolution est alors le plus souvent favorable, notamment pour les symptémes paroxystiques
a leffort ou au jeOne. Par ailleurs, 80 % des patients décrivent une réduction des crises supérieure a 90 %°. On note
également une amélioration sur le plan cognitif. Ce traitement est dautant plus efficace sur le développement qu'il est
mis en ceuvre précocement et doit étre poursuivi méme a l'age adulte”.
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VIA LA CIRCULATION
SANGUINE




Déficit en pyruvate déshydrogénase

O La pyruvate déshydrogénase (PDH) permet la transformation de lacide pyruvique en acétyl-coenzyme A (acétyl-
CoA) au terme de la glycolyse. Un défaut de production de lacétyl-CoA entrave le fonctionnement du cycle de Krebs
et la production énergétique mitochondriale.

O Le déficit en pyruvate déshydrogénase (DPD) est une maladie neurologique rare caractérisée par des signes cliniques
trés variés, en association avec des anomalies neurologiques et métaboliques de sévérité variable. Les manifestations
varient dune acidose lactique néonatale sévére, souvent fatale a des présentations neurologiques plus tardives.

O Le régime cétogene permet une amélioration fonctionnelle et neurologique chez les patients®,



Déficit de la chaine respiratoire mitochondriale

O Les cytopathies mitochondriales regroupent une grande variété de pathologies dont le dénominateur commun est
une carence de production énergétique dans un ou plusieurs organes. Certaines maladies avec déficit de la chaine
respiratoire mitochondriale sont accompagnées d'épilepsie sévere,

O Lutilisation du régime cétogéne peut améliorer nettement le contréle de 'épilepsie mais également les symptdmes
neurologiques associés, du moins pour certains patients. Néanmoins, sa prescription reste limitée et doit étre
proposée dans des centres spécialisés®.
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