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Resumo

Introducéo: A Epilepsia é uma das doencas neurologicas mais comuns, afetando
mais de 50 milhdes de individuos em todo o mundo. Sendo esta uma patologia
cronica, a maioria dos doentes epiléticos precisara de tratamento com terapia
farmacologica durante toda a vida, acarretando complicacoes a longo prazo.

O estilo de vida pode influenciar o curso natural da doenca, como também
comprometer, ainda mais, a qualidade de vida e o bem-estar do doente.
Objetivos: Avaliar dados antropométricos e de composicao corporal, nivel de
atividade fisica e qualidade de vida e sua associacao com a gravidade, frequéncia
das crises epiléticas e habitos alimentares. Comparar estes dados entre dois
grupos, doentes com epilepsia refrataria e nao refrataria.

Materiais e Métodos: Estudo observacional descritivo na consulta externa do
Centro Hospitalar Universitario de Sao Joao (CHUSJ). Para essa finalidade, foram
recolhidos dados sociodemograficos, clinicos, antropométricos e de composicao
corporal e aplicados questionarios de avaliacao do nivel de atividade fisica,
qualidade de vida, ingestao alimentar, frequéncia e severidade das crises
epiléticas.

Resultados: Amostra de 84 doentes, dos quais 29 (34,5%) com epilepsia refrataria,
com mediana de idades de 46 anos no grupo refratario e 44 no restante grupo,
com proporcao significativamente mais elevada de homens no primeiro grupo
(72,4% vs. 47,3%;, p = 0,038). Os participantes com epilepsia refrataria
apresentaram um IMC superior (mediana = 26,5 vs. 23,9; p = 0,012), maior
percentagem de massa gorda no sexo feminino (41,8 vs. 27,1; p = 0,001) e
perimetro cintura/estatura (0,55 vs. 0,49; p =0,001). Foi observado também uma

maior ingestao energética e restantes macronutrientes e micronutrientes nos



individuos refratarios. Constatou-se que o grupo refratario apresentou maior
gravidade e frequéncia das crises epiléticas, baixa qualidade de vida e atividade
fisica.

Conclusao: Foram observadas diferencas relevantes nos sexos, IMC, Pc/E, %MG
gravidade e frequéncia das crises epiléticas e qualidade de vida entre os grupos.
Resumindo que, em geral, os doentes epiléticos apresentaram estilos de vida

desadequados, com maior prejuizo nos individuos refratarios.

Palavras-Chave:

Alimentacao, Estado nutricional, Epilepsia, Epilepsia Refrataria, Qualidade de

vida
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Abstract

Introduction: Epilepsy is one of the most common neurological diseases, affecting
more than 50 million individuals worldwide. As this is a chronic pathology, most
epileptic patients will need treatment with pharmacological therapy throughout
their lives, leading to long-term complications.

Lifestyle can influence the natural course of the disease, as well as further
compromise the patient’s quality of life and well-being.

Objectives: Evaluate anthropometric data and body composition, level of physical
activity and quality of life and its association with severity, frequency of epileptic
seizures and eating habits. Compare these data between two groups, patients with
refractory and non-refractory epilepsy.

Materials and Methods: Descriptive observational study in outpatient consult at
Centro Hospitalar Universitario de Sao Joao (CHUSJ). For this purpose,
sociodemographic, clinical, anthropometric and body composition data were
collected and questionnaires were applied to assess the level of physical activity,
quality of life, food intake, frequency and severity of epileptic seizures.

Results: Sample of 84 patients, of which 29 (34.5%) had refractory epilepsy, with
a median age of 46 years in the refractory group and 44 in the remaining group,
with a significantly higher proportion of men in the first group (72.4 % vs. 47.3%;
p = 0.038). Participants with refractory epilepsy had a higher BMI (median = 26.5
vs. 23.9; p = 0.012), a higher percentage of fat mass in females (41.8 vs. 27.1; p
= 0.001) and perimeter waist/height (0.55 vs. 0.49; p = 0.001). A higher intake of
energy and other macronutrients and micronutrients was also observed in
refractory individuals. It was found that the refractory group had greater severity

and frequency of epileptic seizures, poor quality of life and physical activity.
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Conclusion: Relevant differences were observed in gender, BMI, Wc/H, %FM,
severity and frequency of epileptic seizures and quality of life between groups.
Summarizing that, in general, epileptic patients have inappropriate lifestyles,

with greater damage in refractory individuals.

Keywords:

Food, Nutritional Status, Epilepsy, Refractory Epilepsy, Quality of Life

viii



indice

DeAICALONIQ. ....ceenneeeeeneeeeeeeceeeeeieeereiieesreeniessensseessenssssssessssssssnsssssssnsssssssnssssssnsssssssnnnns ii
VYo Tlo 1o [=2ot 111 =1 11 o X3P O ORI OO RPN iii
2 =TV 1 o v
WY s X3 o o Lot SRRt vii
Lista de Siglas @ ACIONIMOS ..........ceuuueeeeneeenneeeeerereurerenseeenssesensesenssessssesenssssnssesssssssnssssnns Xi
Lista de QUAAIOS.......c...ceveeunieiiieeniirieniiisiseniiisssnnsiisssesssisssssssssssnsssssssssssssssssssssssnssssssens Xii
. INTRODUGAO .....uuveeeeeveeeeeeeeesvreesssesesssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssseses 13
1] =] X [ PSPPI 14
B D= T Yo T OO URUUUURUSRUPPRRRN 14

O X o] [ ={ - IR 15

O =T o [T ' o] [o = - T PO PSR PU PR PRPPRPRN 15

I I ) 1 4 T<1 01 (o JO OO OO PP PP PPPOPI 16

1.4 Comorbilidades e QUalidade de Vida .......cccccuuieiiiiiiiiieeccee st e e e e e e sae e e e eeenns 18

[T\, =1 {oXe [o] Lo | o IR OO PUOPTRN 21
R Y 4 T 1) U 22

2. Materiais @ IMETOUOS.....ccuuuciiieeieiieincettreneetteaneereenseeserasseesesnssesssnnssesesnnssesesnnsnsessnnsaseenn 22
2.1 Questionario para a recolha de Dados Clinicos e Sociodemograficos........cccceeveericieericieeieceee e, 22

2.2 Questiondrio de Frequéncia AlImentar (QFA) .......cocveceeeieerieeeiee et esee e e esreesaeereeseaesnreesseeans 23

2.3 Questiondrio Internacional de Atividade Fisica (IPAQ-SF) ......cccceviiirieinienieinierieesee e 24

2.4 Quality of Life in Epilepsy (QOLIE-31)....ccciiuiiriirieerieinieenieesieesieeesieesreesieesieessseesateessaesssessseesnsessseesns 25

2.5 Frequéncias das CriSeS EPIlETICAS ....cccuiiiiiieeiieieeiiee ettt et e e e e st e e e re e e eaaa e e sba e e eateeeensaeesanaeean 26

2.6 Liverpool Seizure Severity Scale 2.0 (LSSS 2.0) ...cccuuiiieiieeeiieeeciee et ettt eeree e e tre e et e e eraa e saae s 26

3. QUESEBES ELICAS € LEGAIS...cveereeererrreeiessrerseeseesseesseessesssessesssessssssesssesssessesssesssessesssessessens 27

ix



4. ANALISE ESTAtiSTICa cveuurenirerrrerieireeirreiinertereeireeressressrassessssssssssssssssssssssssssssssasssnssenssenssansns 28

L =2 7 o T Lo XN 29
LT 3 1L ol 1L o R 46
V. Conclus@o e consideragoes fiNQis............eueeueeeeereeeerereenereeninrneseerenersnsseesasessnseesnssesnnns 60
0= (=101 Lot [+ X PPN 63
¥ L=, (o XN 68

Anexo A - Autorizacio da comissao de ética para o desenvolvimento do trabalho de

LTL V=] A5 T or o N 69



Lista de Siglas e Acréonimos

AED - Farmacos Antiepiléticos

AVC - Acidente Vascular Cerebral

CHUSJ - Centro Hospitalar Universitario de Sao Joao
DC - Dieta Cetogénica

DCV - Doencas Cardiovasculares

ER - Epilepsia Refrataria

HDL - Lipoproteinas de Alta Densidade

ILAE - Internacional League Against Epilepsy

IMC - indice de Massa Corporal

IPAQ - Questionario Internacional de Atividade Fisica [do Internacional Physical
Activity Questionnaires]

LDL - Lipoproteinas de Baixa Densidade

LSSS - Liverpool Seizure Severity Scale

MG - Massa Gorda

PC - Perimetro da Cintura

PcE - Perimetro da Cintura/Estatura

QFA - Questionario de Frequéncia Alimentar
QOLIE-31 - Quality of Life in Epilepsy

QV - Qualidade de Vida

xi



Lista de Quadros

Quadro 1 - Caracteristicas sociodemograficas dos participantes e comparacao
entre doentes com epilepsia refrataria e ndo refrataria...........coeeevvvvveennnnn.. 30
Quadro 2 - Caracteristicas clinicas dos participantes e comparacao entre doentes
com epilepsia refrataria e ndo refrataria........ccevvieiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeenns 32
Quadro 3 - Classificacao quanto a gravidade e frequéncia das crises epiléticas,
qualidade de vida e atividade fisica entre doentes com epilepsia refrataria e nao
=] = 1= T TP 33
Quadro 4 - Caracterizacao e comparacao dos habitos alimentares e aporte
nutricional entre doentes com epilepsia refrataria e nao refrataria................. 34
Quadro 5 - Percentagem da diferenca entre a ingestao face as recomendacoes de
micronutrientes e minerais entre doentes com epilepsia refrataria e nao
0] = L L - O P 35
Quadro 6 - Correlacao entre os dados clinicos, qualidade de vida, gravidade e
frequéncia das crises entre doentes com epilepsia refrataria e nao refrataria..... 37
Quadro 7 - Correlacao entre ingestao alimentar com a qualidade de vida,
gravidade e frequéncia das crises em doentes com epilepsia refrataria............ 39
Quadro 8 - Correlacao entre ingestao alimentar com a qualidade de vida,
gravidade e frequéncia das crises em doentes com epilepsia nao refrataria....... 40
Quadro 9 - Correlacao entre os micronutrientes com a qualidade de vida,
gravidade e frequéncia das crises em doentes com epilepsia refrataria............ 42
Quadro 10 - Correlacao entre os micronutrientes com a qualidade de vida,
gravidade e frequéncia das crises em doentes com epilepsia nao refrataria....... 43
Quadro 11 - Diferenca entre a ingestao face as recomendacdes da dieta

cetogénica classica e cetogénica modificada de AtKins........ccevvviviiiinnennnnnnn. 45

Xii



. INTRODUCAO

13



Epilepsia

1.Definicao

A epilepsia é uma doenca cronica do foro neurologico, caracterizada por uma

predisposicdo para crises epiléticas com consequéncias neurobiologicas,

cognitivas, psicologicas e sociais. Segundo a Internacional League Against Epilepsy

(ILAE)(, é definida por qualquer das seguintes condicdes:

a) Pelo menos duas crises epiléticas espontaneas (nao provocadas) ou reflexas,
ocorrendo com mais de 24 horas de intervalo;

b) Uma crise nao provocada (ou reflexa) e uma probabilidade de novas crises
semelhante ao risco geral de recorréncia (pelo menos 60%) ap6s duas crises
espontaneas, no decurso dos 10 anos seguintes;

c) Diagnéstico de uma sindrome epilética.

Crise epilética € definida como “a presenca de sinais e/ou sintomas transitorios

resultantes de uma atividade neuronal sincrona e excessiva”("). O mecanismo

celular exato para tal acontecimento ainda nao é totalmente conhecido, mas
existem hipoteses que se baseiam essencialmente na alteracdo da permeabilidade
das membranas, reducdo do controlo neuronal inibitério ou o desequilibrio entre
0s neurotransmissores excitatérios e inibitorios. Os sintomas de uma crise epilética
sao determinados pelo local do cérebro onde ocorre a descarga paroxistica e da
forma como esta se propaga para as diferentes zonas do cérebro, existindo varios
tipos de crises epiléticas em funcdo dos sintomas que estas originam ou
manifestam. O inicio das crises epiléticas pode ser focal (crises em um hemisfério
do cérebro), generalizada (crises em ambos os hemisférios simultaneamente) ou

desconhecida®.
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1.1 Etiologia

As causas desta doenca sao complexas, no entanto uma delas esta relacionada
com a nutricao?%, A deficiéncia grave de tiamina, piridoxina, vitamina D, calcio,
magnésio e carnitina podem estar na origem de crises epiléticas®. Contudo, de
uma forma simplista a epilepsia é classificada em duas categorias principais:
primaria (idiopatica) e secundaria (sintomatica). A epilepsia idiopatica nao
apresenta causa subjacente concreta e é a forma mais comum de epilepsia,
representando 60% dos individuos com esta patologia. Na segunda categoria, ha
uma origem conhecida, nomeadamente lesdoes pré-natais/perinatais,
anormalidades congénitas, acidente vascular cerebral (AVC), infecbes, entre
outras. As crises sintomaticas podem resultar de uma patologia neuroldgica
primaria ou serem desencadeadas devido a anormalidades estruturais do cérebro
(hipoxia), desequilibrios eletroliticos, distirbios metabdlicos, como também o uso

inadequado de alcool e drogas®®).

1.2 Epidemiologia

A nivel nacional, e de acordo com a Liga Portuguesa Contra a Epilepsia (LPCE),
estima-se que a epilepsia afete 4 a 7 pessoas por mil habitantes, o que significa
que aproximadamente 40 a 70 mil portugueses tém esta patologia®. De um modo
geral, observa-se uma prevaléncia mais elevada nos primeiros anos de vida e na
populacao idosa® 3 7). Mundialmente, esta patologia afeta aproximadamente 50
milhdes de pessoas® 8, sendo a sua incidéncia maior nos paises em

desenvolvimento?),
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1.3 Tratamento

O tratamento da epilepsia consiste, essencialmente, no uso de farmacos
antiepiléticos (AED), cujo proposito visa controlar ou diminuir a frequéncias das
crises epiléticas®, otimizando a qualidade de vida (QV) destes doentes®.

Apesar da abordagem farmacolégica, um terco dos individuos com epilepsia
continua a ter crises epiléticas recorrentes, chamados estes de epiléticos
refratarios® 4 7,10, 1),

Segundo a ILAE a epilepsia refrataria (ER) é definida como “falha de propostas
adequadas de dois esquemas de AED tolerados, adequadamente escolhidos e
utilizados (seja monoterapia ou combinacao) para alcancar a auséncia sustentada
de crises epiléticas”('). Esta pode ser ainda designada de “epilepsia resistente ao
tratamento farmacologico” ou “epilepsia farmacorresistente”.

Nestes casos, quando a terapia medicamentosa deixa de produzir efeito, existem
terapias adjuvantes que podem ser implementadas, nomeadamente o tratamento
cirargico, estimulacao do nervo vago e ou dieta cetogénica (DC)G 1),

Quando a terapia farmacoldgica deixa de surtir efeito e a cirurgia nao é adequada,
a DC é recomendada como um método de tratamento alternativo eficaz e seguro,
tanto em criancas como em adultos com ER. Embora os mecanismos subjacentes
aos efeitos das DC ainda nao sejam totalmente conhecidos, varias hipoteses foram
propostas. Entre os mecanismos considerados os principais sao: o efeito
antiepilético direto dos corpos cetonicos, alteracées no sistema neurotransmissor
e regulacao do canal ionico, aumento da funcao bioenergética celular e
mitocondrial, restricao de glicose/energia, reducao do stresse oxidativo e

aumento da funcao do ciclo de Krebs('2),
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Existem varias variantes de DC, particularmente a DC Classica, DC de Atkins
Modificada, DC de Triglicerideos de Cadeia Média (TCM) e a DC de Baixo indice
Glicémico. Embora na DC a proporcao de hidratos de carbono, gordura e proteina
difira entre os varios tipos de dieta, esta assenta essencialmente numa
composicao com alto teor de gordura, proteina adequada e baixo teor de hidratos
de carbono e, em alguns casos, restricao energétical’?. A DC Classica, e mais
utilizada, assenta no principio de que cerca de 90% da energia é proveniente de
gordura, 3% de hidratos de carbono e 7% de proteina(®®, como também na
proporcao da quantidade de gordura para a soma de hidratos de carbono e
proteina. Neste caso, as proporcbes comumente utilizadas sdao: 3:1 e 4:1,
traduzindo-se, por exemplo, um total 4 g de gordura para cada 1 g de proteina e
hidratos de carbono('?. Ja a DC de Atkins Modificada, também frequentemente
utilizada, é composta por aproximadamente por 60% da energia de gordura'?, 10%
de hidratos de carbono e 30% de proteina, sem restricao energética.

Os principais objetivos da DC assentam essencialmente no controlo das crises
epiléticas e subsequente prevencao das suas consequéncias adversas e
manutencao da QV destes doentes!'?. De acordo com a evidéncia cientifica, a DC
pode reduzir a frequéncia das crises epiléticas em criancas e adultos. Numa meta-
analise foi relatado que a DC foi eficiente na ER em adultos, onde 13% dos doentes
tiveram auséncias de crises e 53% tiveram uma reducao das mesmas em > 50%('2),
No entanto, esta dieta tem efeitos indesejados, incluindo disturbios
gastrointestinais (dor abdominal, obstipacao, vomitos, refluxo gastroesofagico),
fadiga, letargia, nauseas, desequilibrios hidroeletroliticos, doencas infeciosas,
entre outros. Alteracdes bioquimicas podem também ser observadas apds a

implementacao da DC, como a hipercolesterolemia e a hipertrigliceridemia,
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contribuindo para o risco de desenvolver doencas cardiovasculares (DCV). Apos 6
meses de implementacao da DC em doentes com epilepsia, encontraram um
aumento significativo nos niveis plasmaticos de colesterol total, lipoproteinas de
baixa densidade (LDL), lipoproteinas de densidade muito baixa (VLDL) e
triglicerideos, e uma diminuicao significativa nos niveis de lipoproteina de alta

densidade (HDL)('2),

1.4 Comorbilidades e Qualidade de vida

A prevaléncia de comorbilidades em doentes com epilepsia é cerca de 8 vezes
maior que na populacdo em geral> ¥ e cerca de 50% dos doentes com esta
condicao clinica tém pelo menos uma comorbilidade, sendo esta proporcao maior
em doentes com ER(516),

Para além dos seus beneficios terapéuticos, a farmacoterapia esta associada a
efeitos colaterais indesejados('”). Sabe-se que 40 a 50% dos doentes apresentam
efeitos adversos a terapéutica farmacologica(®, tais como efeitos cognitivos,
gastrointestinais e ao nivel do estado nutricional”> '®, afetando a sua Qv 9,
Estima-se que 20% a 65% dos doentes epiléticos desenvolvem osteopenia e
inclusive osteoporose, associado a deficiéncia persistente de vitamina D('7> 19-22) e
a baixa atividade fisica?® 24, Do mesmo modo, apresentam duas a seis vezes mais
fraturas 6sseas em comparacdo com a populacao em geral('?.

Ha também investigacoes que relatam que o uso prolongado dos farmacos também
podem diminuir nos niveis plasmaticas das vitaminas do complexo B (B1, Bz, B¢?2),
biotina??, acido folico* 22, By 22)), vitamina A, C? e E@% como também
reducao nos niveis de zinco e magnésio?®. A deficiéncia de acido félico e B12 pode

resultar em anemia megaloblastica, doencas vasculares, defeitos cognitivos,
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osteoporose, cancro e disturbios psiquiatricos, muito devido ao seu papel na
producao de células sanguineas, metilacao do DNA, producao de catecolaminas e
mielina e no metabolismo da homocisteina. A hiperhomocisteinemia, devido ao
défice de B¢, folato e B12('/), é também verificada nos doentes epiléticos, o que
por sua vez aumenta o risco de DCV, como enfarte do miocardio e AVC* 22),

A baixa atividade fisica aliada ao uso continuo de AED associam-se ao aumento de
peso (entenda-se por aumento de massa gorda) nestes individuos, contribuindo
para situacoes de excesso de peso ou até mesmo obesidade('® 17,22, 27), O excesso
de peso pode contribuir para o desenvolvimento de outras comorbilidades como a
dislipidemia, hiperinsulinemia e diabetes mellitus tipo 2, caracteristicas da
sindrome metabdlica('® 22),

A administracao a longo prazo dos AED também pode resultar num aumento do
colesterol total e LDL, bem como diminuicao do HDL, como consequéncia da
estimulacao da sintese hepatica enddgena de colesterol??). Dados epidemioldgicos
demonstram que os doentes com epilepsia exibem taxas de mortalidade e
morbilidade vascular significativamente mais altas que a populacdo em geral?),
apresentando maior risco de letalidade por DCV®* 22),

Para além dos efeitos adversos dos AED, a QV pode ser afetada pela gravidade da
doenca, pelo estigma associado, pela alta prevaléncia de doencas psicossociais,
problemas cognitivos e pelo risco elevado de morbilidade e mortalidade® 3,89, 18),
Aliado a isto, individuos com epilepsia apresentam baixa atividade fisica
relativamente a populacao em geral, pela crenca de que a pratica de atividade
fisica pode potenciar as crises epiléticas, pelo estigma social e psicoldgico,
podendo impactar ainda a mais a QV destes doentes!'®- 2324 Sabe-se que a pratica

comum de atividade fisica nestes doentes melhora a integracao social, apresenta
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beneficios na ansiedade e depressao, melhora a qualidade de sono, como também
exibe protecdo contra osteoporose e osteopenia?®. Contudo, existem algumas
limitacoes devido a peculiaridade deste grupo, as poucas investigacées sobre o

tipo e a frequéncias das crises e sua relacao com tipo de desporto e duracao@ 4,

Deste modo, o intuito deste trabalho é:

» Comparar as caracteristicas sociodemograficas e clinicas entre doentes com ER
e nao refrataria;

= Comparar doentes com ER e nao refrataria em termos de gravidade e frequéncia
das crises epiléticas, QV e atividade fisica;

= Comparar os habitos alimentares entre doentes com ER e nao refrataria;

= Avaliar o cumprimento das recomendacdes de micronutrientes entre doentes
com ER e nao refrataria;

= Avaliar a associacao entre as caracteristicas clinicas e habitos alimentares com
a gravidade e frequéncia das crises epiléticas e QV;

» Estudar as diferencas entre a ingestao e recomendacdes da DC classica e DC

modificada de Atkins nos doentes com ER.
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ll. Metodologia
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1. Amostra

O recrutamento para o presente estudo, observacional descritivo, ocorreu na
consulta externa do Centro Hospitalar Universitario de Sao Joao (CHUSJ), entre
setembro de 2022 e janeiro de 2023, onde foram contactados 112 doentes,
resultando numa amostra de conveniéncia composta por 84 doentes (taxa de

participacao = 75%).

2. Materiais e Métodos

No presente estudo foram desenvolvidas e/ou aplicadas varias ferramentas para a

recolha de dados, nomeadamente:

2.1 Questionario para a recolha de Dados Clinicos e

Sociodemograficos

Os dados clinicos e sociodemograficos relevantes para o estudo foram obtidos com
recurso a aplicacao de um questionario concebido pelo investigador.

Deste modo, do ponto de vista sociodemografico foram reunidos dados relativos
ao sexo, idade, estado civil, nivel de escolaridade, situacdo profissional e
rendimento mensal do agregado familiar. Do ponto de vista clinico recolheram-se
dados relativos ao tipo de epilepsia (generalizada, focal), o uso de medicacéo
antiepilética, comorbilidades associadas, habitos tabagicos, mediante consulta no
processo clinico eletronico do doente e inquiricdo ao proprio.

Dados antropométricos e de composicao corporal também foram coletados. Os
dados antropométricos recolhidos foram o peso (em quilogramas) e perimetro da

cintura (Pc) (em centimetros), de acordo com a metodologia International Society
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(28)
)

for the Advancement of Kinanthropometry (ISAK)  , com recurso a uma balanca

com estadiometro incorporado SECA® e fita métrica SECA®. Ja a estatura (em
centimetros) foi auto-reportada. Foi calculado o IMC, usando a formula padrao de

Quetelet®, [peso(kg)/estatura (m)z], categorizado de acordo com os intervalos
da Organizacao Mundial de Saide (OMS)©?. Os dados do Pc e da estatura foram
utilizados para o calculo da razao perimetro cintura/estatura (PcE), sendo valores
de PcE superiores a 0,5 indicativos de risco cardiometabolico (em ambos os
sexos)B1),

Os dados da composicao corporal [% de massa gorda (%MG)] foram recolhidos
através de uma balanca de bioimpedancia Inbody 270®, utilizando os pontos de
corte para excesso de massa gorda propostos pela OMS, de 25% para homens e 35%

para as mulheres9),

2.2 Questionario de Frequéncia Alimentar (QFA)

A ingestao alimentar foi avaliada com recurso ao Questionario de Frequéncia
Alimentar, método retrospetivo, desenvolvido pela Instituto de Saide Publica da
Universidade do Porto. Este instrumento, validado para a populacdao adulta
portuguesa®? 3% inclui uma listagem de 86 alimentos ou grupos de alimentos e
nove categorias de frequéncia, a serem reportadas relativamente aos 12 meses
anteriores. No presente estudo foi utilizado a versao de autopreenchimento pelo
participante.

Posteriormente, realizou-se a conversao da ingestao alimentar em dados
nutricionais, com consequente comparacao e analise da sua adequacao com as

Dietary Reference Intakes (DRI) atualmente em vigor4,
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Essa conversao dos alimentos em nutrientes foi efetuada utilizando como base o
programa informatico Food Processor Plus (ESHA Research, Salem, Oregon), com
informacao nutricional proveniente de tabelas de composicao de alimentos do
Departamento de Agricultura dos Estados Unidos da América, adaptada a
alimentos tipicamente portugueses. A quantificacao do consumo de alimentos foi
obtida multiplicando a frequéncia de consumo referida para cada item pela
respetiva porcao média padrao (em gramas), e por um fator de variacao sazonal

para alimentos consumidos em épocas especificas.

2.3 Questionario Internacional de Atividade Fisica (IPAQ-SF)

A atividade fisica foi avaliada através do IPAQ-SF, traduzido e validado para a

populacao portuguesa®®?), tendo os dados recolhidos sido convertidos em

equivalentes metabolicos de tarefa por minutos ao longo de uma semana (MET-

min/semana).

O IPAQ-SF permite a classificacdo em trés niveis de atividade fisica: baixo,

moderado e vigoroso. O calculo da pontuacao total requer a soma da duracao (em

minutos) e frequéncia (dias) de atividade baixa (caminhada), atividades de

intensidade moderada e intensidade vigorosa.

Os individuos em que o padrdao de atividade é classificado como “vigoroso”

(categoria 3) tém de ter em consideracao a um dos seguintes critérios:

a) atividade de intensidade vigorosa em, pelo menos, 3 dias, atingindo um
minimo de, pelo menos, 1500 MET-minutos/semana;

ou
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b) sete ou mais dias de qualquer combinacao de caminhada, atividades de

intensidade moderada ou vigorosa atingindo um minimo de atividade fisica total

de pelo menos 3000 MET-minutos/semana‘3®),

Os individuos que nao cumprem os critérios anteriormente mencionados sao

classificados como padrao de atividade “moderado” (categoria 2):

Ja o padrao de atividade classificado como “moderado” (categoria 2) tem de

atender a um dos seguintes critérios:

a) 3 ou mais dias de atividade de intensidade vigorosa de pelo menos 20 minutos
por dia;

ou

b) 5 ou mais dias de atividade de intensidade moderada e/ou caminhada de pelo

menos 30 minutos por dia;

ou

¢) 5 ou mais dias de qualquer combinacao de caminhada, atividades de intensidade

moderada ou vigorosa, atingindo um minimo de pelo menos 600 MET-

minutos/semana.

Os individuos que nao atendem aos critérios para as categorias 2 ou 3 sao

considerados como tendo um nivel de atividade fisica “baixo”.

2.4 Quality of Life in Epilepsy (QOLIE-31)

O questionario Quality of Life in Epilepsy (QOLIE-31)37), traduzido e validado para
a populacao portuguesa com epilepsia®®, é composto por 31 itens, 30 dos quais
agrupados em 7 subescalas: Medo de ter crises (4 itens); Qualidade de vida global
(2 itens); Bem-estar Emocional (4 itens); Energia/Fadiga (4 itens); Funcao

cognitiva (4 itens); Efeito da medicacao (3 itens); e Funcao Social (5 itens). A
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questao 31 prende-se com a percecao de saude em geral, ndo integrando nenhuma
das subescalas.

Para a cotacao do QOLI-31 converteram-se os valores dos itens numa escala de 0
a 100, somando os valores por escalas e seguidamente dividindo este valor pelo
numero de itens de cada escala. Por fim, a pontuacao geral foi calculada somando
o produto de cada pontuacao de escala vezes o seu peso. O valor final para cada
subescala situa-se entre 0 e 100, sendo que os valores mais elevados refletem

maior qualidade de vida.

2.5 Frequéncias das Crises Epiléticas

A frequéncia das crises epiléticas foi avaliada questionando cada participante
sobre a frequéncia aproximada, sendo as opcoes de resposta “diariamente”,
“semanalmente”, “mensalmente”, “anualmente” e “raramente” (auséncia de

crises epiléticas por mais de trés anos).

2.6 Liverpool Seizure Severity Scale 2.0 (LSSS 2.0)

A Liverpool Seizure Severity Scale 2.0 é composta por 12 itens concebidos para
avaliar a gravidade das crises epiléticas que o doente experienciou nas Ultimas
quatro semanas®?,

Procedeu-se a traducao, adaptacao cultural e validacdo da LSSS 2.0 para a
populacao portuguesa, de modo a obter uma versao portuguesa com equivaléncia
a versao original.

Concretamente, submeteu-se um pedido de autorizacao para o uso e subsequente
traducao da LSSS 2.0 e posteriormente procedeu-se a traducao da versao original,

em inglés, para a lingua portuguesa, sendo esta realizada por trés individuos cuja
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lingua materna é o portugués. Apos comparadas todas as traducoes foi constituida
uma versao sintese das trés traducoes. A partir desta versao final foi realizada
uma retrotraducao para a lingua original do questionario por um individuo,
independente das primeiras traducdes, cuja lingua do documento original estava
deveras presente no seu dia-a-dia. Seguidamente realizou-se uma comparacao
entre a versao original e a retroversao e, posteriormente entre estas e a versao
conciliada em portugués, onde as discrepancias encontradas sofreram adaptacoes
linguisticas e/ou culturais, sendo feitas ligeiras alteracoes a formulacao de um dos
itens. Desta etapa obteve-se a versao portuguesa final da LSSS 2.0.

Os doentes que nao tiveram uma crise epilética nas quatro semanas anteriores ao
estudo tiveram uma pontuacao de “zero”. Os itens 1, 3, 4, 6, 7, 8, 9, 10, 11 podem
ter cotacao de 0 a 3. Ja os itens 2 e 12 podem ter de 0 a 4, e por Ultimo, o item 5
pode ter de 0 a 5. A pontuacao final corresponde a soma de todas as questdes
(apos codificacao inversa), dividindo por 40 e multiplicando por 100. Por fim, as
pontuacées finais variam de 0 a 100, sendo que pontuacdes mais altas

correspondem a uma maior gravidade das crises.

3. Questdes Eticas e Legais

Esta investigacdo foi aprovada pela Comissao de Etica do CHUSJ (CE 94-20). Foram
explicados a todos os participantes, de forma clara, os objetivos do estudo em
questao, sendo solicitada a sua participacao voluntaria através do preenchimento
de um consentimento informado, esclarecido e livre, garantindo-se a
confidencialidade dos dados recolhidos, conforme as regras de conduta expressas
na Declaracio de Helsinquia® e de protecio de dados presentes no Regulamento

Geral sobre a Protecao de Dados (2016/679)“",
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Adicionalmente, cumprindo os direitos de propriedade intelectual, foi solicitada
aos autores dos instrumentos QOLIE-31, LSSS 2.0 e QFA a permissao do seu uso

para fins investigacionais.

4. Analise Estatistica

A analise estatistica dos dados foi efetuada no programa IBM SPSS Statistics®,
versao 26.0. A estatistica descritiva consistiu no calculo de frequéncias absolutas
(n) e relativas (%) ou de medianas e percentis (P25; P75). A normalidade das
variaveis quantitativas foi realizada através do teste de Kolmogorov-Smirnov,
verificando-se que diversas variaveis apresentavam distribuicao
significativamente diferente da Normal, pelo que se aplicaram testes nao
paramétricos em toda a analise.

Para medir a associacao entre pares de variaveis utilizou-se o coeficiente de
correlacdao de Spearman (rs) e para comparar ordens médias de amostras
independentes usou-se o teste de Mann-Whitney.

Em toda a analise inferencial considerou-se um nivel de significancia critico para

a rejeicao da hipotese nula de 0,05.
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lll. Resultados

29



A amostra foi constituida por 84 doentes, dos quais 29 tinham ER (34,5%) e 55 nao
refrataria (65,5%).

A distribuicao por sexos foi significativamente diferente nos dois grupos, com
maior proporcao de homens com ER (72,4% vs. 47,3%). A idade mediana foi de 44
anos.

Relativamente ao estado civil verificou-se que em ambos os grupos, mais de
metade dos participantes sao solteiros, divorciados e/ou vilvos.

Do ponto de vista das habilitacoes literarias nao houve diferencas significativas
entre os grupos, tendo a maior parte concluido o ensino secundario.

Em ambos os grupos, a maior parte encontrava-se numa situacao profissional nao

ativa.

Quadro 1 - Caracteristicas sociodemograficas dos participantes e comparacdao entre doentes com
epilepsia refrataria e ndo refrataria

Epilepsia Refrataria Epilepsia Nao Refrataria

Total
n=284 n (%) OU mediana n (%) OU mediana p* %)
n (%
(P25;P75) (P25;P75)
Idade (anos) 46 (36; 55) 44 (24; 55) 0,296 44 (28,3; 55)
Sexo
Feminino 8 (27,6) 29 (52,7) 37 (44)
) 0,038
Masculino 21 (72,4) 26 (47,3) 47 (56)
Estado Civil
Casada/o ou uniao de
11 (37,9) 27 (49,1) 38 (45,2)
facto 0,364
Outro 18 (62,1) 28 (50,9) 46 (54,8)
Nivel de
2 (1; 3) 3(1;4) 0,167 3(1;4)
escolaridade
Situacao Profissional
Ativo 12 (41,4) 23 (41,8) 35 (41,7)
) _ 1,000
Nao Ativo 17 (58,6) 32 (58,2) 49 (58,3)
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Rendimento mensal

médio do agregado 2(1;2) 2(1;3) 0,442 2 (1; 2)

familiar@

*Teste exato de Fisher.
(™0 - 1.° Ciclo Ensino Basico (4.2 classe); 1 - 2° Ciclo Ensino Basico (5.° e 6.° ano); 2 - 3° Ciclo Ensino Basico (9.° ano); 3 -
Ensino Secundario (12.° ano); 4 - Licenciatura/Bacharelato; 5 - Mestrado; 6- Doutoramento

@0 - Inferior a 500€; 1 - 500-1000€; 2 - 1000-1500€; 3 - 1500-2000€; 4 - Superior a 2000€

Do ponto de vista das caracteristicas clinicas (Quadro 2), verificou-se que a maior
parte dos individuos tinham crises epiléticas do tipo focal (81% vs. 19%), sem
diferencas significativas entre os grupos.

Quanto a medicacao antiepilética, observou-se que os individuos refratarios
tomavam significativamente mais medicamentos que os nao refratarios.
Verificou-se igualmente uma prevaléncia de habitos tabagicos e de excesso de
peso em cerca de 1/4 dos participantes.

Constatou-se um valor de IMC significativamente mais elevado nos individuos com
ER, correspondendo a classe de excesso de peso vs. normoponderabilidade
observada nos epiléticos nao refratarios. Em linha com estas diferencas foram
obtidos também valores significativamente superiores na razao perimetro da
cintura/estatura nos individuos com ER.

Quanto a percentagem de MG apenas foram encontradas diferencas significativas
nos individuos do sexo feminino, sendo este valor superior nos individuos

refratarios.
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Quadro 2 - Caracteristicas clinicas dos participantes e comparac¢do entre doentes com epilepsia refrataria

e nao refrataria

Epilepsia Refrataria

Epilepsia Nao Refrataria

_ Total
n=_84 n (%) OU mediana n (%) OU mediana p* %)
n 0,
(P25;P75) (P25;P75) 0
Tipo de Crise Epilética
Generalizada 4 (13,8) 12 (21,8) 16 (19,0)
0,376
Focal 25 (86,2) 43 (78,2) 68 (81,0)
Medicacao Antiepilética
Monoterapia 3 (10,3) 21 (38,2) 24 (28,6)
Dois medicamentos 8 (27,6) 19 (34,5) 27 (32,1)
0,001
Mais que dois
18 (62,1) 15 (27,3) 33 (39,3)
medicamentos
Habitos Tabagicos
Sim™ 9 (31) 14 (25,5) 0,614 23 (27,4)
Antecedentes Pessoais
Excesso de peso 7 (24,1) 15 (27,3) 22 (26,2)
Hipertensao Arterial 2 (6,9) 2 (3,6) 4 (4,8)
Dislipidemia 3 (5,5) 3(3,6)
0,117
Diabetes Mellitus tipo I 2 (3,6) 2(2,4)
Outros 9 (31) 25 (45,5) 34 (40,5)
Mais que um antecedente 11 (37,9) 8 (14,5) 19 (22,6)
IMC (kg/m2) 26,5 (23,8; 31,7) 23,9 (21,4; 26,9) 0,012 24,7 (21,8; 28,1)
Pc/E 0,55 (0,49; 0,59) 0,49 (0,44; 0,55) 0,007 0,51 (0,45; 0,57)
MG (%)
Feminino 41,8 (34,8; 46,7) 27,1 (23,4; 34,0) 0,001 29,9 (23,7; 37,3)
Masculino 24,3 (15,6; 31,3) 25,8 (16,3; 32,2) 0,556 25,4 (16,4; 30,7)

* Teste de Mann-Whitney.

M Inclui ex-fumadores

IMC - indice de Massa Corporal; Pc/E - Perimetro Cintura/Estatura; MG - Massa Gorda

Do ponto de vista da gravidade das crises epiléticas (Quadro 3), constatou-se que

os individuos com ER apresentavam crises significativamente mais graves que os

nao refratarios, como também tinham crises significativamente mais recorrentes,
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correspondendo a uma frequéncia mensal. Além do mais, os epiléticos refratarios
foram diagnosticados mais tardiamente.

Face a QV, esta foi significativamente mais elevada nos individuos nao refratarios,
tendo os individuos refratarios significativamente pior funcao cognitiva, menos
interacao social, como também tinham menos medo de desenvolver crises.

No que diz respeito a atividade fisica, verificou-se que a maior parte apresentava
um nivel baixo de atividade fisica, e apenas 1/3 dos individuos apresentava um

nivel moderado.

Quadro 3 - Classificacdo quanto a gravidade e frequéncia das crises epiléticas, qualidade de vida e

atividade fisica entre doentes com epilepsia refrataria e nao refrataria

Epilepsia Refrataria Epilepsia Nao Refrataria
n (%) OU mediana (P25; n (%) OU mediana (P25; p*
P75) P75)
Escala de Gravidade de
Crises Epiléticas de 12,5 (0,0; 38,8) 0,0 (0,0; 25) 0,040
Liverpool 2.0
Idade de diagnoéstico de 21 (11,5; 32,5) 13 (10, 21) 0,064
epilepsia (anos)
Frequéncia das Crises 2(1;3) 3(2;4) 0,001
Epiléticas(
Pontuacdo QOLIE-31 53,2 (38,2; 65,35) 64,1 (46,9; 76,2) 0,006
Pontuacdo Medo de ter 38,7 (25,85; 80,15) 66,7 (41,30; 90,00) 0,022
Crises
Pontuacao Qualidade de 55 (50; 71,25) 60 (50; 77,5) 0,369
Vida Global
Pontuacao Bem-estar 60 (34; 74) 64 (44; 76) 0,477
Emocional
Pontuacao 55 (35; 75) 50 (40; 70) 0,914
Energia/Fadiga
Pontuacao Funcao 50,6 (23,3; 64,9) 62 (39,7; 76,7) 0,037
Cognitiva
Pontuacao Efeito da 36,1 (12,5; 69,45) 52,8 (27,8; 83,3) 0,135
Medicacao
Pontuacao Funcao Social 52 (19,5; 65) 75 (51; 90) 0,001
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Classificacdo do Nivel de
Atividade Fisica
Baixa

Moderada
Alta

12 (41,4)
11 (37,9)
6 (20,7)

24 (43,6)
20 (36,4)
11 (20,0)

0,859

*Teste de Mann-Whitney.

(0 - Diariamente; 1 - Semanalmente; 2 - Mensalmente; 3 - Anualmente; 4 - Raramente

QOLIE-31: Quality of Life in Epilepsy

Quanto a caracterizacao dos habitos alimentares dos participantes (Quadro 4),

verificou-se que o grupo refratario apresentava aportes superiores de energia, de

macronutrientes, fibra, colesterol e cafeina, bem como dos grupos alimentares,

apesar de esta diferenca nao ser significativa entre os grupos.

Além disso os individuos refratarios ingeriram significativamente maior quantidade

de acUcares, cerca de 30 g a mais, como também a %VET de gordura foi

significativamente inferior neste grupo.

Quadro 4 - Caracterizacdo e comparacao dos habitos alimentares e aporte nutricional entre doentes com

epilepsia refrataria e nao refrataria

Epilepsia Refrataria

Epilepsia Nao Refrataria

%*
Mediana (P25; P75) Mediana (P25; P75) P

Energia (kcal) 2450 (1851; 3025) 2061 (1528; 2882) 0,202
Proteina (g) 107,2 (87,4; 128,1) 93,2 (61,7; 124,9) 0,271
Hidratos de Carbono (%

50,3 (45,3; 56,8) 47,2 (40,2; 52,3) 0,104
VET)
Hidratos de Carbono (g) 289,8 (213,3; 390,4) 234,1 (159,8; 325,1) 0,075
Acucares (g) 129,1 (77,5; 180,4) 100,9 (52,0;137,4) 0,036
Gordura (% VET) 30,9 (26,7; 36,3) 36,0 (29,5; 41,4) 0,043
Gordura Total (g) 79,3 (58,2; 108,4) 76,5 (52,9; 105,5) 0,638
Gordura Saturada (g) 24,8 (17,9; 35,3) 22,8 (15,3; 29,7) 0,202
Gordura Monoinsaturada

31,4 (25,1; 46,6) 36,2 (25,1; 50,4) 0,790
(g)
Gordura Polinsaturada (g) 14,4 (10,6; 18,7) 13,2 (9,8; 19,6) 0,584
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Acidos Gordos Trans (g) 1,1 (0,7; 1,4) 0,9 (0,6; 1,2) 0,101
Colesterol (mg) 353,5 (270,2; 426,9) 326,6 (224,7; 402,9) 0,259
Fibra (g) 25,9 (17,7; 35,3) 21,5 (15,6; 34,8) 0,525
Alcool (g) 0,0 (0,0; 0,6) 0,0 (0,0; 0,8) 0,911
Cafeina (mg) 32,2 (4,5; 87,0) 25,9 (6,9; 73,4) 0,391
Produtos lacteos 244,0 (102,0; 347,1) 208,1 (120,9; 316,5)

Leite (ml) 191,7 (16,3; 244,5) 105,0 (0,0; 244)

logurte (g) 26,8 (4,5; 53,6) 53,6 (8,3; 125,0) 0,796
Queijo (g) 12,9 (4,1; 25,7) 11,8 (4,0; 25,7)

Carne, Peixe e ovos 204,4 (124,0; 289,5) 202,6 (121,2; 283,8)

Carne (g) 97,7 (65,4; 145,8) 88,6 (60,8; 141,6)

Peixe (g) 83,6 (45,5; 123,1) 62,3 (37,1; 103,7) 0,854
Ovos (g) 7,4 (3,5; 22,2) 22,2 (3,7; 22,2)

Zo’ cereais e similares 254,9 (208,7; 351,5) 243,5 (141,3; 359,7) 0,218
Doces e Pastéis (g) 44,1 (21,5; 72,0) 30,0 (12,2; 72,5) 0,333
Horticolas (g) 161,2 (64,2; 384,3) 154,2 (83,1; 384,3) 0,807
Fruta (g) 261,4 (79,5; 497,1) 216,9 (131,0; 357,5) 0,985
Leguminosas (g) 37,5 (17,5; 38,6) 25,7 (12,6; 82,6) 0,734
Frutos gordos (g) 0,0 (0,0; 4,7) 4,7 (0,0; 4,7) 0,070
Refrigerantes (g) 17,4 (0,0; 37,3) 0,0 (0,0; 17,4 0,084
Gorduras (g) 13,6 (8,9; 28,7) 13,5 (5,5; 38,5) 0,974

VET: Valor Energético Total

Relativamente aos micronutrientes (Quadro 5), constatou-se que em ambos os

grupos, o iodo, a biotina, a vitamina D e a vitamina K estavam em mediana mais

de 50% abaixo das recomendacdes. Observou-se também diferencas significativas

entre os grupos no ferro e na vitamina B12, sendo este valor superior nos individuos

refratarios.

Quadro 5 - Percentagem da diferenca entre a ingestdo face as recomendagcdes de micronutrientes e

minerais entre doentes com epilepsia refrataria e nado refrataria

Epilepsia Refrataria

Epilepsia Nao Refrataria

n =84 p*
Mediana (P25; P75) Mediana (P25; P75)
Calcio -11,2 (30,8; 18,8) -17,1 (-44,9; 22,8) 0,424
lodo -62,3 (-82,5; -42,8) -73,1 (-82,1; -50,2) 0,407
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Ferro 28,5 (11,8; 76,6) 12,9 (-24,2; 67,2) 0,032
Magnésio 4(-21,0; 36,8) -11,8(-25,9; 44,4) 0,775
Fésforo 162,7 (121,5; 239,5) 156,3 (73,5; 236,2) 0,385
Selénio 61,6 (19,2; 106,7) 29,7 (-3,5; 76,4) 0,155
Sédio 87,4 (49,4; 125,9) 74,0 (20,3; 131,7) 0,370
Zinco 0(-23,1; 29,1) 55,5 (-31,5; 33,4) 0,564
Biotina -80,5 (-90,9; -64,7) -80,6 (-88,9; -71,4) 0,915
Vitamina B12 192,4 (83,5; 355,3) 112,1 (27,4; 206,0) 0,030
Folato 12,6 (-14,5; 48,0) 5 (-34,7; 37,0) 0,288
Niacina 149,6 (121,8; 199,9) 129,1 (812,2; 185,6) 0,104
Riboflavina 40,9 (5,6; 88,4) 12,8 (-17,3; 62,6) 0,074
Tiamina 164,5 (133,3; 217,3) 140,4 (104,1; 203,3) 0,094
Vitamina A 206,4 (52,8; 307,0) 165,1 (56,0; 342,1) 0,911
Vitamina B6 40,1 (11,0; 99,0) 36,0 (-6,4; 78,2) 0,375
Vitamina C 11,5 (-23,9; 144,5) 15,1 (-20,3; 82,4) 0,881
Vitamina D -69,8 (-80,2; -53,9) 74,8 (-82,7; -63,3) 0,233
Vitamina E 1(-33,1; 16,4) 14,9 (-44,1; 48,5) 0,805
Vitamina K -80,8 (-93,1; -67,9) -83,0 (-93,1; -70,0) 0,846
Omega-3 537,6 (435,8; 679,4) 482,4 (279,0; 641,8) 0,237

*Teste de Mann-Whitney.
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Relativamente a associacao entre os dados clinicos, qualidade de vida, gravidade e frequéncia das crises (Quadro 6), verificou-se

que os individuos nao refratarios que possuiam um IMC mais alto tinham significativamente crises epiléticas mais graves.

Quadro 6 - Correlagdo entre os dados clinicos, qualidade de vida, gravidade e frequéncia das crises entre doentes com epilepsia refrataria e nao refrataria

Gravidade Frequéncia OLIE-31 Medo de ter Q:aliqade Bem-estar Energia/ Funcao Efeito da Funcao
das Crises das Crises Q . Crises 2 v Emocional Fadiga Cognitiva Medicacao Social
rs (P) Global
rs (P) rs (P) rs (p) s (P) rs (p) rs (P) rs (p) rs (p) rs (p)
0,288 -0,111 -0,179 -0,204 -0,028 -0,103 -0,164 -0,067 0,066 -0,145
2)
g ~§ Le (Lt (0,130) (0,565) (0,354) (0,288) (0,884) (0,596) (0,394) (0,728) (0,734) (0,453)
a3
% % 0,320 -0,082 -0,106 -0,182 0,048 -0,099 -0,204 0,005 0,119 -0,130
W oz
Pc/E (0,090) (0,874) (0,584) (0,346) (0,804) (0,610) (0,289) (0,980) (0,540) (0,501)
0,275 -0,178 0,045 0,010 0,020 0,103 0,115 0,097 0,041 -0,073
3 2)
Z -E LS () (0,049) (0,207) (0,752) (0,943) (0,888) (0,466) (0,415) (0,495) (0,774) (0,605)
o Qg
;d E 0,232 -0,077 0,064 0,071 -0,095 0,159 0,224 0,136 0,068 -0,113
B | pe/E
o
L ¢ (0,101) (0,594) (0,656) (0,620) (0,507) (0,266) (0,113) (0,343) (0,634) (0,428)

IMC - indice de Massa Corporal; Pc/E - Perimetro Cintura/Estatura; r, - Coeficiente de Correlacdo de Spearman
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Quanto a associacao entre a ingestao alimentar, qualidade de vida, gravidade e frequéncia das crises epiléticas, verificou-se que
os individuos refratarios (Quadro 7) que ingeriam mais energia e gordura toral tinham pior funcao cognitiva. Constatou-se
igualmente que os individuos refratarios que consumiam mais cafeina possuiam crises epiléticas mais graves. Por outro lado, o
consumo de cafeina associou-se a pior bem-estar emocional.

Nos individuos nao refratarios (Quadro 8) verificou-se uma correlacao positiva entre os aclcares e o bem-estar emocional.
Verificou-se também que o consumo de alcool se associa a pior funcao cognitiva neste grupo de doentes. Além do mais, o consumo

de cafeina associou-se a maior a frequéncia das crises epiléticas.
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Quadro 7 - Correlacdo entre ingestdo alimentar com a qualidade de vida, gravidade e frequéncia das crises em doentes com epilepsia refrataria

Qualidade

Gravidade Frequéncia QOLIE-31 Medo de ter de Vida Bem-estar Energia/ Funcéao Efeito da Funcéao
das Crises das Crises Crises Global Emocional Fadiga Cognitiva Medicacgao Social
", (p) ", (p) " (P) r. (p) oba K, (p) r, (p) r, (p) r. (p) r, (p)
S S S rs (p) S S S S S
0,067 0,067 -0,306 0,085 -0,273 -0,243 -0,083 -0,443 -0,176 -0,181
Energia (kcal)
(0,728) (0,729) (0,106) (0,659) (0,152) (0,204) (0,669) (0,016) (0,362) (0,347)
0,040 -0,041 -0,226 0,240 -0,053 -0,103 -0,096 -0,310 -0,200 -0,239
Proteina (g)
(0,964) (0,964) (0,242) (0,383) (0,367) (0,681) (0,599) (0,208) (0,536) (0,825)
0,055 0,089 -0,266 0,049 -0,160 -0,242 -0,100 -0,369 -0,089 -0,150
ALEIECR ¢ (%0 e () (0,303) (0,445) (0,201 (0,178) (0,840) (0,795) (0,830) (0,094) (0,777) (0,488)
[
= 0,206 -0,034 -0,297 0,122 -0,029 -0,265 -0,159 -0,353 -0,044 -0,216
- o
% Acucares (g) (0,283) (0,863) (0,117) (0,529) (0,883) (0,166) (0,411) (0,060) (0,820) (0,261)
oz
© 0,052 0,111 -0,280 0,013 -0,350 -0,251 -0,018 -0,415 -0,193 -0,145
a Gordura Total (g)
2 (0,789) (0,566) (0,141) (0,948) (0,063) (0,189) (0,925) (0,025) (0,316) (0,454)
o
w 0,050 -0,015 -0,119 0,169 -0,102 -0,053 -0,232 -0,094 0,006 -0,180
Fibra (g) (0,798) (0,939) (0,539) (0,379) (0,598) (0,785) (0,225) (0,628) (0,975) (0,350)
-0,225 0,219 0,322 0,277 0,308 0,240 0,099 0,232 -0,154 0,361
Alcool (g) (0,241) (0,254) (0,089) (0,146) (0,104) (0,210) (0,609) (0,226) (0,425) (0,055)
0,417 -0,248 -0,250 0,013 -0,152 -0,446 -0,172 -0,208 -0,032 -0,133
Cafeina (mg) (0,024) (0,195) (0,192) (0,946) (0,431) (0,015) 0,371) (0,280) (0,867) (0,492)

rs - Coeficiente de Correlacao de Spearman
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Quadro 8 - Correlagdo entre ingestdo alimentar com a qualidade de vida, gravidade e frequéncia das crises em doentes com epilepsia nao refrataria

Gravidade Frequéncia QOLIE-31 Medo de ter Q::'L‘:gge Bem-estar Energia/ Funcao Efeito da Funcao
das Crises das Crises t. (p) Crises Global Emocional Fadiga Cognitiva Medicacao Social
rs (P) rs (P) rs () s (p) rs (p) rs (P) rs () rs (p) rs (p)
0,068 20,021 -0,024 20,194 20,016 0,104 0,082 -0,069 0,018 0,081
Energia (kcal) (0,622) (0,881) (0,864) (0,156) (0,907) (0,449) (0,550) (0,615) (0,896) (0,557)
20,014 0,054 -0,083 20,172 0,111 0,012 20,012 20,063 0,028 0,064
ACLENE () (0,919) (0,696) (0,640) (0,208) (0,421) (0,933) (0,930) (0,648) (0,841) (0,208)
0,082 0,025 0,001 -0,145 0,066 0,222 0,122 -0,068 0,067 0,037
© alLCEHCOE L I (0,552) (0,854) (0,787) (0,292) (0,632) (0,103) (0,376) (0,621) (0,627) (0,292)
‘eg 20,040 0,015 0,120 -0,054 0,172 0,334 0,162 -0,021 0,135 0,143
g | Acucares (0,774) (0,913) (0,381) (0,697) (0,209) (0,013) (0,239) (0,877) (0,326) (0,297)
§ 0,086 0,029 20,109 20,235 -0,049 0,032 0,028 20,167 -0,084 0,054
g ECITR Il () (0,530) (0,832) (0,430) (0,084) (0,723) (0,815) (0,841) (0,222) (0,544) (0,696)
a 0,034 0,065 0,062 -0,163 0,183 0,241 0,232 -0,066 -0,050 0,091
Fibra (2) (0,807) (0,638) (0,652) (0,234) (0,181) (0,076) (0,089) (0,633) (0,720) (0,508)
0,159 0,144 0,117 20,227 0,016 0,063 0,025 -0,294 20,148 0,045
Alcaol (g) (0,247) (0,295) (0,396) (0,095) (0,907) (0,649) (0,858) (0,029) (0,282) (0,745)
0,230 20,368 -0,040 20,191 0,113 0,072 -0,021 -0,086 -0,006 0,031
EHAE () (0,091) (0,006) (0,773) (0,163) (0,413) (0,600) (0,877) (0,531) (0,964) (0,820)

rs - Coeficiente de Correlacao de Spearman
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Relativamente aos micronutrientes (Quadro 9 e 10), verificou-se que os individuos refratarios que consumiam mais vitamina C
apresentavam também maior pontuacdao energia/fadiga. O consumo maior de vitamina D estava correlacionado com mais
frequéncia das crises, pior QV, menos bem-estar emocional, pior cognicao e menos vida social.

A vitamina E correlacionou-se negativamente com a QV, bem-estar emocional e funcao cognitiva.

Além do mais, verificou-se que o consumo de acidos gordos dmega-3 associou-se a pior QV, pior funcdo cognitiva, efeito medicacao
e social.

Nos individuos nao refratarios verificou-se que o calcio estava correlacionado positivamente com o bem-estar. Quem consumia
mais niacina e tiamina tinham menos medo de ter crises. Além disso, o consumo de vitamina C foi associado a um maior bem-estar

emocional e maior pontuacao quanto a energia/fadiga.
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Quadro 9 - Correlagdo entre os micronutrientes com a qualidade de vida, gravidade e frequéncia das crises em doentes com epilepsia refrataria

Gravidade Frequéncia QOLIE-31 Medo de ter Qg:l\';:::e Bem-estar Energia/ Fungao Efeito da Fungao

das Crises das Crises Crises Emocional Fadiga Cognitiva  Medicacao Social

rs (p) Global

s (P) s (P) s (P) I (p) rs (P) s (P) s (P) rs (P) s (P)

Calcio 0,173 -0,313 -0,249 -0,051 -0,093 -0,122 -0,227 -0,164 -0,119 -0,289
(0,369) (0,099) (0,192) (0,792) (0,630) (0,527) (0,237) (0,396) (0,537) (0,129)

lodo 0,093 -0,318 0,074 -0,036 0,182 0,111 -0,079 0,237 -0,045 -0,056
(0,630) (0,092) (0,701) (0,853) (0,346) (0,565) (0,684) (0,215) (0,816) (0,772)

Ferro -0,346 0,115 0,057 0,366 -0,039 0,128 0,188 -0,139 0,024 -0,025
(0,066) (0,552) (0,767) (0,051) (0,841) (0,509) (0,329) (0,473) (0,901) (0,897)

Magnésio 0,242 -0,206 -0,306 0,177 -0,144 -0,246 -0,329 -0,291 -0,175 -0,300
(0,945) (0,933) (0,504) (0,538) (0,584) (0,567) (0,808) (0,279) (0,826) (0,748)

Fésforo 0,041 -0,124 -0,241 0,217 -0,129 -0,122 -0,176 -0,284 -0,169 -0,257
(0,831) (0,521) (0,208) (0,259) (0,506) (0,528) (0,361) (0,135) (0,380) (0,178)

selénio -0,017 -0,056 -0,277 0,276 0,013 -0,182 -0,005 -0,316 -0,156 -0,322
(0,930) (0,772) (0,146) (0,930) (0,189) (0,772) (0,930) (0,189) (0,772) (0,930)

sodio 0,128 -0,080 -0,273 0,122 -0,213 -0,252 -0,181 -0,360 -0,218 -0,167
(0,510) (0,679) (0,152) (0,528) (0,268) (0,187) (0,347) (0,055) (0,257) (0,386)

Zinco 0,212 -0,130 -0,266 0,197 -0,180 -0,228 -0,233 -0,273 -0,203 -0,267
(0,269) (0,502) (0,163) (0,306) (0,351) (0,233) (0,223) (0,152) (0,292) (0,161)

2 Biotina 0,098 -0,304 -0,048 -0,061 0,129 -0,050 -0,121 0,103 -0,128 -0,121
bl (0,614) (0,109) (0,806) (0,753) (0,503) (0,797) (0,532) (0,596) (0,508) (0,531)
g Vitamina B 0,198 -0,218 -0,284 0,026 0,045 -0,217 -0,131 -0,289 -0,296 -0,173
o 2 (0,304) (0,256) (0,136) (0,893) (0,818) (0,259) (0,499) (0,128) (0,119) (0,371)
,a Folato -0,018 -0,181 0,025 0,321 0,095 0,120 -0,072 -0,029 0,073 -0,088
a (0,927) (0,348) (0,898) (0,090) (0,625) (0,535) (0,712) (0,882) (0,706) (0,650)
2 Niaci 0,073 -0,068 -0,169 0,262 -0,146 -0,117 -0,104 -0,265 -0,112 -0,176
g | Macina (0,706) (0,727) (0,381) (0,169) (0,448) (0,545) (0,590) (0,165) (0,563) (0,361)
Riboflavina 0,038 -0,248 -0,098 0,147 0,001 0,018 -0,063 -0,163 -0,020 -0,118
(0,845) (0,194) (0,613) (0,447) (0,995) (0,928) (0,744) (0,399) (0,917) (0,541)

Tiamina -0,106 0,064 -0,075 0,263 -0,164 -0,028 -0,057 -0,182 -0,023 -0,091
(0,585) (0,742) (0,698) (0,169) (0,395) (0,884) (0,767) (0,345) (0,905) (0,638)

Vitamina A 0,286 -0,334 -0,182 0,034 0,031 -0,065 -0,240 -0,079 -0,090 -0,134
(0,133) (0,077) (0,344) (0,862) (0,874) (0,736) (0,209) (0,685) (0,643) (0,487)

Vitamina By 0,347 -0,337 -0,280 0,225 0,010 -0,256 -0,333 -0,164 -0,113 -0,365
(0,065) (0,074) (0,141) (0,240) (0,958) (0,179) (0,078) (0,396) (0,558) (0,052)

Vitamina C 0,333 -0,184 -0,286 0,042 0,084 -0,264 -,385 -0,153 -0,152 -0,308
(0,077) (0,340) (0,133) (0,829) (0,666) (0,167) (0,039) (0,430) (0,431) (0,104)

Vitamina D 0,326 -0,375 -0,554 -0,056 -0,116 -0,413 -0,262 -0,466 -0,343 -0,540
(0,085) (0,045) (0,002) (0,773) (0,550) (0,026) (0,169) (0,011) (0,068) (0,002)

Vitamina E 0,311 -0,149 -0,476 -0,093 -0,364 -0,397 -0,316 -0,461 -0,201 -0,345
(0,101) (0,441) (0,009) (0,632) (0,052) (0,033) (0,095) (0,012) (0,296) (0,067)

Vitamina K 0,024 -0,204 0,047 -0,056 0,249 0,026 -0,077 0,197 -0,115 -0,027
(0,903) (0,288) (0,810) (0,771) (0,192) (0,893) (0,693) (0,305) (0,552) (0,889)
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P . % 0,289 -0,148 -0,613 -0,044 -0,252 -0,390 -0,253 -0,613 -0,375 -0,537
Acldos Gordos Omega-3 (0,128) (0,443) (0,000) (0,821) (0,186) (0,037) (0,186) | (0,000) | (0,045) (0,003)
rs - Coeficiente de Correlacao de Spearman
Quadro 10 - Correlagdo entre os micronutrientes com a qualidade de vida, gravidade e frequéncia das crises em doentes com epilepsia ndo refrataria

gravidgde Frequépcia QOLIE-31 Medo‘de ter Q::l:g(ajge Bem-gstar Energia/ (Il::gnrﬁi::/ ;f:;:gazg Fungéo

as Crises das Crises r. (p) Crises Global Emocional Fadiga a o Social

rs (P) rs (P) rs (P) r. (p) rs (P) rs (P) r. (p) r. (p) rs (P)

Calcio -0,097 0,086 0,140 -0,004 0,106 0,279 0,224 0,068 0,184 0,149
(0,481) (0,535) (0,310) (0,979) (0,440) (0,039) (0,101) (0,621) (0,179) (0,278)

lodo -0,112 0,166 -0,034 0,101 0,023 0,108 0,046 -0,071 0,154 -0,074
(0,416) (0,225) (0,803) (0,464) (0,867) (0,432) (0,740) (0,606) (0,261) (0,593)

Ferro 0,085 0,001 0,040 -0,236 0,086 0,218 0,177 0,021 -0,002 0,050
(0,538) (0,992) (0,771) (0,083) (0,535) (0,110) (0,196) (0,877) (0,990) (0,716)

Magnésio 0,038 0,027 -0,049 -0,187 0,034 0,123 0,098 -0,105 0,001 0,050
(0,782) (0,844) (0,724) (0,173) (0,806) (0,371) (0,477) (0,447) (0,996) (0,719)

Fostore -0,026 0,043 0,006 -0,113 -0,016 0,119 0,086 -0,016 0,087 0,096
(0,848) (0,757) (0,965) (0,410) (0,907) (0,389) (0,534) (0,907) (0,530) (0,484)

selénio -0,032 0,085 -0,148 -0,178 -0,109 -0,004 -0,029 -0,103 -0,055 -0,028
= (0,816) (0,538) (0,282) (0,193) (0,427) (0,975) (0,832) (0,455) (0,690) (0,839)
S sedio 0,037 0,065 -0,045 -0,152 -0,058 0,065 0,091 -0,074 0,023 0,064
E (0,789) (0,635) (0,745) (0,267) (0,673) (0,635) (0,507) (0,590) (0,865) (0,644)
2 Zinco 0,082 -0,077 -0,127 -0,214 -0,107 -0,027 -0,074 -0,125 -0,032 0,027
5 (0,550) (0,578) (0,355) (0,117) (0,438) (0,845) (0,591) (0,361) (0,819) (0,843)
2 i -0,094 0,142 0,082 0,034 0,163 0,168 0,156 0,043 0,146 0,061
L. (0,496) (0,302) (0,551) (0,804) (0,235) (0,221) (0,256) (0,755) (0,287) (0,659)
2 Vitamina By, -0,151 0,099 -0,047 -0,09 -0,095 0,065 -0,036 0,053 0,109 0,053
= (0,270) (0,471) (0,733) (0,514) (0,489) (0,639) (0,794) (0,700) (0,426) (0,700)
w Folato 0,022 0,060 0,034 -0,180 0,171 0,252 0,234 -0,079 -0,021 0,042
(0,873) (0,661) (0,807) (0,189) (0,213) (0,063) (0,086) (0,568) (0,878) (0,762)

Niacina 0,092 -0,025 -0,163 -0,276 -0,094 -0,021 -0,024 -0,106 -0,072 -0,055
(0,503) (0,856) (0,235) (0,041) (0,497) (0,879) (0,859) (0,441) (0,602) (0,691)

Riboflavina 0,044 0,022 -0,052 -0,189 0,016 0,102 0,041 -0,028 0,014 -0,025
(0,750) (0,871) (0,704) (0,167) (0,910) (0,458) (0,766) (0,837) (0,917) (0,858)

R 0,164 -0,089 -0,102 -0,302 -0,009 0,103 0,066 -0,115 -0,119 -0,052
(0,231) (0,517) (0,459) (0,025) (0,946) (0,454) (0,631) (0,405) (0,386) (0,707)

Vitamina A -0,080 0,078 0,082 -0,108 0,126 0,200 0,179 -0,053 -0,040 0,120
(0,563) (0,573) (0,550) (0,431) (0,358) (0,143) (0,190) (0,702) (0,770) (0,384)

. . 0,062 -0,02 -0,054 -0,197 0,134 0,126 -0,127 -0,024 0,041
izl (0,652) (0,886) (0,693) (0,149) 0(0,997) (0,328) (0,358) | (0,355) (0,865) (0,767)
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Vitamima 0,101 0,153 0,157 20,069 0,246 0,302 0,338 0,018 0,085 0,163
(0,463) (0.263) (0.254) (0,618) (0.071) (0,025) ©0.012) | (0.8%) | (0,535 (0.233)
VitaminaD 0,087 0,112 0,089 20,153 0,030 0,047 0,013 0,020 0,023 0,005
(0,526) (0.416) (0,519) (0,266) (0,827) (0.734) 0.927) | (0,885) | (0.866) (0,969)
P 0,009 0,027 0,033 20,185 0,106 0,094 0,160 0,091 0,106 0.167
(0,950) (0.845) (0.813) (0,176) (0.442) (0,493) 0.243) | (0,508) | (0,440) (0.224)
P 0,022 0,096 0,077 0,003 0,210 0,121 0,136 0,070 0,068 0,069
(0.873) (0,486) (0.574) (0,985) (0.123) (0.379) ©0.323) | (0614 | (0.624) (0.615)
- . 0,047 0,077 0,014 20,109 0,022 0,118 0,073 0,025 0,012 0,130
Acldos Giordos Omegas3 (0,731) (0.578) (0.918) (0,428) (0.872) (0.393) 0.59%) | (0,857) | (0.929) (0.344)

rs - Coeficiente de Correlacao de Spearman
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Em comparacao com as recomendacoes para DC classica e/ou modificada de Atkins

- dieta padrao para o tratamento da ER, verificou-se que os doentes epiléticos

refratarios nao atingiram as recomendacdes de nenhum dos macronutrientes,

estando a ingestao muito aquém daquilo que é preconizado nestas dietas

especificas.

Quadro 11 - Diferenca entre a ingestao face as recomendac¢des da dieta cetogénica classica e cetogénica

modificada de Atkins

Composicao Consumo  Discrepancias face a DCC Discrepancia face a
das (% VET) (% face a composicao) DCMA
dietas (% face a composicao)
cetogénicas
DCC DCMA Mediana Mediana p* Mediana p*
(%) (%) (P25; P75) (P25; P75) (P25; P75)
Hidratos de 50,3 1675,4 502,6
3 < 0,001 < 0,001
Carbono (45,3; 56,8)  (1508,8; 1892,4) (452,6; 567,7)
18,0 256,6 59,9
Proteinas 7 < 0,001 < 0,001
(16,3; 20,5) (233,0; 292,7) (54,4; 68,3)
30,9 34,3 51,5
Lipidos 90 < 0,001 < 0,001
(26,7; 36,3) (29,7; 40,3) (44,5; 60,5)

DCC: Dieta Cetogénica Classica. DCMA: Dieta Cetogénica Modificada de Atkins. VET: Valor Energético Total.

Discrepancias (%) calculadas como: Consumo em % VET / Composicao da dieta cetogénica (%) x 100.
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V. Discussao
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O presente estudo envolveu uma amostra de conveniéncia, com predominancia do
sexo masculino, essencialmente na ER, o que se verifica em dados
epidemioldgicos®: 27, 42-44)

Mais de metade dos doentes com epilepsia nao apresentaram relacoes conjugais,
valores estes sobreponiveis a outros trabalhos®“? 43 45 Este facto podera estar
associado a discriminacao e exclusao social, uma vez que a epilepsia € uma
condicao crénica que afeta diretamente fatores sociais, psicologicos e laborais“?
45)

Do ponto de vista educacional constatou-se que os individuos com epilepsia
apresentaram baixa escolaridade, tendo os refratarios uma escolaridade, em
mediana, mais baixa, embora nao significativa. Isto possivelmente devido a uma
frequéncia mais recorrente de crises epiléticas, podendo levar a falta de
motivacao com grande desinteresse pela escola, baixa autoestima e dificuldades
no relacionamento com os colegas® 4%, A baixa escolaridade pode levar a que
mais de metade se encontre numa situacao profissional nao ativa® 49, Isto porque,
a epilepsia por vezes pode representar entraves na aquisicao ou manutencao de
um emprego®. Em contrapartida, verificou-se que a mediana do rendimento
mensal do agregado familiar é entre 1000 a 1500€ por més, muito possivelmente
devido a cooperacao dos progenitores e restantes familiares.

Do ponto de vista dos dados clinicos a maioria apresentou crises epiléticas do tipo
focal, cujo dado vai ao encontro dos dados epidemioldgicos da doenca® 4,
embora tenham sido encontrados alguns estudos cujos dados eram essencialmente
do tipo generalizada? 47, Isto pode suceder-se possivelmente devido a falta de

ferramentas de diagnostico mais adequadas.
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Como era expectavel®> %> 4) a maioria dos doentes faziam politerapia e os
individuos refratarios tomaram significativamente mais medicamentos,
relativamente aos individuos nao refratarios. Apesar de nao ir ao encontro da
investigacao de Hafele et al., na qual a maior parte (65,6%) faziam
monoterapia“?.

A grande maioria destes doentes também nao tinham habitos tabagicos, dados
estes semelhantes aos encontrados na literatura cientifica® 42).

Cerca de um quarto dos doentes apresentaram excesso de peso, dado este
semelhante a outras investigacoes® 4% 46), Nos individuos refratarios o IMC foi
significativamente maior, com mediana pertencente a uma classe de IMC
classificada como excesso de peso (25 < IMC < 29,9 kg/m2). Este nosso resultado
equipara-se bastante com a investigacao de Ismail et al., onde 24,2%
apresentaram excesso de peso, apesar de nao existirem diferencas significativas
entre os doentes refratarios vs. nao refratarios®. No entanto, na literatura tem

sido descrita uma associacao positiva entre o excesso de peso e refratariedade?”

48, 49)

Posto isto, os individuos refratarios apresentaram igualmente uma razao PcE, em
mediana, significativamente superior aos individuos nao refratarios. No entanto,
nao foram encontradas informacdes recentes acerca da razao PcE neste grupo de
individuos noutros trabalhos.

Estes doentes, do sexo feminino, apresentaram valores, em mediana,
significativamente superiores de MG em comparacao com os individuos nao
refratarios, o que nao ocorre no sexo masculino. O valor de MG nas mulheres com
ER foram superiores ao encontrado no estudo de Szatwinska et al*®) (41,8% vs.

32,1%) e inferior nas mulheres com epilepsia nao refrataria (27,1% vs. 32,1%). Ja
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no sexo masculino verificou-se que no nosso estudo foi inferior, em ambos os
grupos, ao encontrado no estudo de Szatwinska et al®) (24,3% e 25,8% vs. 27,65%).
Além do mais, ha falta de investigacées sobre a composicao corporal destes
doentes.

No presente estudo abordaram-se questoes como a gravidade e frequéncias das
crises epiléticas e, como seria expectavel, os doentes com ER apresentaram
significativamente maior gravidade e frequéncia das crises epiléticas. No nosso
estudo os individuos com ER apresentaram menor gravidade de crises epiléticas
(LSSS = 12,5) face a média encontrada noutros estudos (LSSS = 37,59)69 e (LSSS =
51)6G", Ja na revisao sistematica de Lampros et al., as médias encontradas foram
igualmente superiores (LSSS = 13,9; 36,9; 44,5), apesar de a primeira se
assemelhar com os nossos resultados (LSSS = 12,5)%2). A gravidade das crises
epiléticas pode estar associada a varios fatores, nomeadamente a frequéncia das
crises epiléticas, os tipos de crises, a ER, bem como o tipo e nimero de AED. Além
disso, a percecao que os doentes tém sobre o controlo das crises (determinado
pela previsibilidade das crises) e as caracteristicas das mesmas e seus efeitos (e.gq.
perda de consciéncia) contribuem em grande parte para a sua gravidade®?. Em
certas investigacdes a pontuacao foi mais alta que no nosso estudo, possivelmente
devido aos fatores anteriormente mencionados, como também no nosso estudo
foram recrutados doentes que nao tiveram crises epiléticas nas Ultimas quatro
semanas antes do estudo, enquanto noutros estudos se excluiram tais individuos.
Estudos tém demonstrado que crises epiléticas recorrentes tém um impacto
significativo no bem-estar geral destes doentes, muito devido a terapia
farmacologica, estados de depressao e ansiedade associados® 3%, Além disso,

mesmo os doentes em remissao preocupam-se com o estigma associado a esta

49



patologia®?. Apesar de a relacao entre a frequéncia de crises e QV nao ser linear,
alguns autores mostraram uma associacao estatisticamente significativa®. Deste
modo, a QV em geral dos doentes refratarios é também, em mediana,
significativamente menor. Varios sao os fatores na epilepsia (caracteristicas das
crises, complicacoes socais e comportamentais) que podem impactar
negativamente a QV destes doentes®?). Estudos mostram que a frequéncia®* e
gravidade das crises, o nimero de medicamentos antiepiléticos e o nivel
socioecondmico predizem pior QV©®3). A mediana obtida nos individuos refratarios
(QOLIE-31: 53,2) vai ao encontro da média obtida numa investigacao realizada em
Portugal (QOLIE-31: 54,53)*), e segundo a média do estudo de Puri et al., (QOLIE-
31: 54,1)43). A pontuacdo obtida nos doentes com ER encontrou-se abaixo da
média encontrada na Europa (QOLIE-31: 52,7), como também da média global
(QOLIE-31: 59,8)5%, A pontuacédo alcancada neste grupo de individuos situou-se
também abaixo de outras investigacoes“> 47). Isto pode dever-se ao facto de no
nosso estudo a maior parte dos doentes se encontrarem numa situacao profissional
nao ativa, estando isto relacionado com baixa QV encontrada, comparativamente
as investigacoes anteriormente mencionadas. Além do mais, segundo Honari et
al., existe uma correlacao positiva entre a duracao da doenca e a pontuacao total
do QOLIE, devido ao facto de haver mais oportunidades no encontro do tratamento
ideal, predizendo uma melhor QV®4. No nosso trabalho os doentes com ER foram,
em mediana, diagnosticados tardiamente, o que dificultara o encontro de um
tratamento eficaz, levando a uma pontuacao mais baixa do QOLIE-31. Além do
mais, esse diagnostico mais tardio pode levar a que as complicacoes sociais e
comportamentais decorrentes da patologia se potenciem a longo prazo, diminuido

assim a QV®4, Comparando com os individuos nao refratarios, estes tiveram uma
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mediana superior (QOLIE-31: 64,1) aos trabalhos anteriormente mencionados,
visto que a frequéncia das crises epiléticas € um dos principais determinantes das
pontuacoes do QOLIE-31(4554),

No presente estudo verificou-se que a mediana de idade de diagndstico da
epilepsia nao refrataria (13 anos) vai ao encontro da média obtida na investigacao
de Hafele et al., (12 anos), apesar de na ER este diagnostico ser, em mediana,
ligeiramente mais tardio (21 anos), assemelhando-se ao estudo de Hafele et al.,
onde o periodo mais frequente de diagnostico (41,5%) ocorreu entre os 11 e 19
anos, periodo este onde houve também maior frequéncia de crises epiléticas
relatadas*?). No entanto, no estudo de Puri et al., a idade de diagnostico de ER
foi satisfatoriamente mais cedo (média = 9,6; DP = 6,6)*3). Uma investigacao
realizada em Portugal, demonstrou que individuos com ER foram, em média,
diagnosticados aos 18 anos, o que se assemelha ao resultado obtido neste
trabalho™).

No que diz respeito a atividade fisica observou-se que individuos com epilepsia
apresentaram essencialmente niveis baixos de atividade fisica, algo observado em
varias investigacbes*?), nomeadamente na revisdo sistematica de Bongard et
al.?®, em que 11 dos 15 estudos avaliados mostraram que estes individuos
praticaram pouca atividade fisica. Sabe-se que os doentes epiléticos sao menos
propensos a cumprir as recomendacdes de atividade fisica que a populacdao em
geral@ 42 56, ) e que esta reducdo esta associada a uma menor QV?4. As
diferencas podem dever-se ao preconceito, ao estigma, ao medo da inducao de
crises epiléticas e falta de conhecimentos por parte dos profissionais de saude(?®
*%). No entanto, informacoes especificas sobre a frequéncia e intensidade da

atividade fisica estdo muitas vezes ausentes. E crucial formular recomendacées
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detalhadas de atividade fisica para adultos com epilepsia e estratégias para
combater as barreiras existentes. Ha escassez de informacoes detalhadas sobre a
quantidade de tempo que as pessoas com epilepsia passam em atividades
consideradas como baixas, moderadas e vigorosas. Por exemplo, também nao se
sabe se existem diferencas na atividade fisica entre diferentes subtipos de
epilepsia, entre pessoas com epilepsia ativa e inativa e entre pessoas com
epilepsia com e sem comorbidade mental e/ou fisica®®),

Face a caracterizacao dos habitos alimentares verificou-se que no nosso estudo os
doentes com ER ingeriram mais energia, em mediana, aproximadamente mais 400
kcal, em comparacdao com os doentes com epilepsia nao refrataria. Estes dados
sao corroborados com a investigacao de Ismail et al., onde os individuos com ER
apresentaram uma média de ingestao energética de 2078 kcal/dia e os individuos
com epilepsia nao refrataria de 1936 kcal/dia®. No entanto, no nosso trabalho a
mediana de ingestao energética foi superior em ambos os grupos, 2450 kcal/dia
no grupo refratario e 2061 kcal/dia no grupo nao refratario. Noutro trabalho
verificou-se que a média de ingestao energética foi inferior (1777 + 557 kcal/dia)
ao reportado nesta investigacao®). Quanto aos macronutrientes e fibra era
expectavel também que estes valores fossem superiores nos individuos com ER
face aos com epilepsia nao refrataria, facto este semelhante ao encontrado no
estudo de Ismail et al, em que os individuos com ER apresentaram também valores
superiores relativamente aos individuos com epilepsia nao refrataria®. No nosso
estudo, a quantidade, em mediana, de proteina nos individuos com ER foi superior
a média encontrada no estudo de Ismail et al (107,2 g vs. 64,14 g), como também
a quantidade, em mediana, de hidratos de carbono foi superior a média

encontrada (289,8 g vs. 269,96 g). Um facto interessante foi que a mediana da
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gordura total foi praticamente igual na ER em ambos os estudos (79,3 g vs. 79 g).
No nosso estudo, a quantidade, em mediana, de acUcares foi significativamente
maior no grupo refratario, tendo havido um consumo de mais 30 g, face ao
restante grupo, nao havendo referéncias noutras investigacoes. Esta quantidade
de aclcar pode dever-se ao consumo de produtos acucarados, como os doces,
pastéis e refrigerantes. De acordo com o estudo de Szatwinska et al., os individuos
com epilpsia sdo mais propensos a consumir refrigerantes(46),

Sabe-se que uma ingestao elevada de gordura e baixa em hidratos de carbono e
proteina tém sido utilizadas no controlo das crises epiléticas em doentes
farmacorresistentes, no ambito de uma DC. Estas proporcoes desequilibradas
poderiam levar a um controlo inadequado das crises, no entanto, nao foram
encontradas diferencas significativas entre doentes refratarios e nao refratarios
em relacao a mediana de macronutrientes. Estes resultados assemelham-se com
o estudo de Ismail et al®. Em comparacao com as recomendacoes da DC Classica
e Modificada de Atkins os doentes com ER nao atingiram o recomendado de
nenhum macronutriente, isto porque nenhum dos doentes analisados se
encontrava a seguir uma DC, mais uma possivel razao para o controlo inadequados
de crises neste grupo de individuos.

A quantidade, em mediana, de colesterol foi igualmente superior nos doentes com
ER, o que nao foi demonstrado pelo estudo de Ismail et al.®®. Noutro estudo a
média de colesterol foi superior nos doentes epiléticos em comparacao com a
populacao em geral (287,22 mg vs. 270,97 mg)“®, no entanto, no nosso estudo
esta quantidade, em mediana, foi maior (353,5 mg e 326,6 mg).

Relativamente a ingestao alcodlica, em ambos os grupos mais de metade dos

participantes nao consumiram bebidas alcoodlicas. J& o consumo de cafeina foi
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superior nos individuos com ER, com uma mediana de 32,2 mg. Este baixo consumo
pode dever-se as repercussoes, aparentemente negativas, na salde dos mesmos.
Alguns estudos sugerem que a cafeina e o alcool podem aumentar a suscetibilidade
de crises epiléticas, no entanto esta dependente da dosagem e do tipo de consumo
(cronico ou agudo)®?60),  Estudos indicam que o consumo de cafeina nao é
prejudicial se até 200 mg de uma so6 vez, ou 400 mg diariamente®". Os dados do
nosso estudo assemelham-se com outra investigacao, onde estes doentes
apresentaram um consumo significativamente baixo de bebidas alcodlicas e
cafeina), Contudo, ha evidéncias limitadas neste campo, e torna-se necessario
perceber se existe relacdo causal entre o consumo de cafeina e alcool com a
epilepsia, e identificar o limite maximo recomendavel, de modo a nao ter efeitos
indesejados. Apesar do consumo de cafeina ser baixo no presente trabalho, foi,
em mediana, maior nos doentes com ER, podendo levar a uma maior frequéncia
de crises epiléticas (doentes com ER apresentaram maior frequéncia de crises).

Quanto as proporcoes dos grupos alimentares, os doentes com ER tiveram um
consumo maior de todos os grupos analisados. De notar que os individuos com
epilepsia apresentaram baixa ingestao de produtos lacteos, fonte natural de
calcio, sendo este um mineral essencial a manutencao 6ssea. Além do mais, os
doentes com epilepsia consumiram baixas quantidades de hortofruticolas, dados
estes coincidentes com a outras investigacoes®™ #). Além do mais, o estudo Ismail
et al., indicou que aqueles que tinham baixa ingestao de vegetais (de 0 a
2x/semana), apreentaram 2,3 vezes mais probabilidade de ocorréncia de crises
epiléticas em comparacao com aqueles com alta ingestao de vegetais
(>5x/semana)®. O mecanismo proposto para este efeito & que as hortofruticolas

sao ricos em antioxidantes, inibindo o stresse oxidativo. No entanto, no nosso
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estudo nao foi possivel deduzir isso, uma vez que nao houve diferencas
significativas no cosnsumo de hortofruticolas entre os grupos.

Relativamente aos micronutrientes no presente trabalho, verificou-se que
relativamente as recomendacoes (RDA), em ambos os grupos, a mediana de iodo,
de biotina, de vitamina D e de vitamina K estiveram mais de 50% abaixo das
mesmas. Além do mais, os doentes com ER consumiram significativamente, em
mediana, mais ferro e mais vitamina B1, isto possivelmente devido ao consumo de
proteina (carne e peixe) ser maior neste grupo de individuos.

De acordo com alguns estudos, os doentes epiléticos apresentam frequentemente
défice de calcio, vitamina C® e acido folico® 40), Em parte, assemelha-se com o
nosso estudo, onde a ingestao de calcio esteve, em mediana, abaixo das
recomendacdes em ambos os grupos, e o acido folico no caso dos doentes com
epilepsia nao refrataria.

Ja no estudo de Ismail et al., para além da vitamina C e folato, houve igualmente
ingestao insuficiente de magnésio, vitamina E e B12®. Isto equipara-se com dados
do nosso estudo, onde houve, em mediana, ingestao insuficiente de magnésio nos
individuos nao refratarios e de vitamina E em ambos os grupos. Contudo, em
relacao a vitamina B12, a sua ingestao foi, em mediana, significativamente acima
do recomendado.

Na presente investigacao verificou-se, em mediana, uma ingestao excessiva de
fosforo, ferro e de sodio, a semelhanca do encontrado noutros estudos( 46,
Investigacbes anteriores sugerem que niveis desequilibrados de minerais
desempenham um papel crucial na fisiopatologia das crises epiléticas®.
Efetivamente, desequilibrios no sistema pré-oxidante e antioxidante estao

envolvidos em diversos processos patoldgicos. Tem-se demonstrado que as células
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cerebrais sao extremamente sensiveis as espécies reativas de oxigénio (Reative
Oxygen Species - ROS) e que o stresse oxidativo pode estar implicito como causa
e/ou consequéncia da epileptogénese® 6263 A maioria dos estudos mostrou niveis
aumentados de stresse oxidativo e niveis reduzidos de antioxidantes (vitamina A,
C, E, zinco, selénio)®). Por exemplo, o zinco desempenha um papel importante na
regulacao mediada por piridoxal fosfato (forma ativa da vitamina Bs) € a enzima
glutamato descarboxilase, cofatores essenciais na sintese do neurotransmissor
acido gama aminobutirico (GABA). Baixos niveis séricos de zinco podem também
induzir crises epiléticas, mediante ativacao dos recetores NMDA. Além do mais, a
diminuicao dos niveis séricos de calcio pode também estar associado a inducao de
crises epiléticas, pelo facto de produzir um estado de hiperexcitabilidades da
membrana dos neuronios®. Contudo, no nosso estudo nao foi possivel verificar
tais associacOoes e diferencas significativas entre os doentes com ER e nao
refrataria.

Face as associacoes entre dados clinicos, QV, gravidade e frequéncia das crises
epiléticas verificou-se diferencas estatisticamente significativas apenas no IMC
dos individuos nao refratarios e na gravidade das crises epiléticas. Estes dados
sugerem que estes individuos que apresentaram valores mais altos de IMC tém
também crises epiléticas mais graves. Existe evidéncia sobre associacao positiva
entre IMC e frequéncia das crises epiléticas?’> 4 %) mas nao com a gravidade das
mesmas, mas tal correlacao nao pode ser verificada no presente estudo.

Quanto a correlacao entre a ingestao alimentar, QV, gravidade e frequéncia das
crises epiléticas verificou-se, nos doentes com ER, uma correlacao negativa entre
a ingestao energética e a quantidade total de gordura com a funcao cognitiva. Ou

seja, um consumo excessivo de energia e de gordura parece piorar a funcao
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cognitiva. Dados estes que, em parte, assemelham-se com outros estudos!'® ¢4, A
DC (baixa ingestao de hidratos de carbono e alta ingestao de gordura) melhora a
funcao cognitiva(®). Embora este ultimo dado nao seja comprovado também pelo
nosso estudo. Além do mais, dietas que envolvem restricao energética tém vindo
a mostrar efeitos positivos na cognicao®¥. Os estados cetdénicos dao origem a
alteracoes estruturais e plasticidade sinaptica funcional, a ativacao de canais de
sinalizacao que reforcam a bioenergia neural e a resisténcia ao stresse oxidativo.
E portanto, estes estao relacionados com varias funcées, nomeadamente a funcao
cognitiva'0,

Constatou-se também que este grupo de individuos que consumiram mais cafeina
possuiram crises epiléticas mais graves, como também pior bem-estar emocional.
Os dados encontrados na literatura cientifica apenas relacionam com a
predisposicao para desenvolver crises®% ¢ e nao com a gravidade das mesmas. O
que vai de acordo com o grupo nao refratario, em que existiu uma correlacao
entre o consumo de cafeina e a frequéncia das crises epiléticas.

Ja nos individuos nao refratarios verificou-se uma correlacao positiva entre os
acucares e o bem-estar emocional. Segundo a revisao de Gillespie et al., o
consumo de acUcares simples pode ter impacto positivo no humor, no stresse e na
ansiedade, no entanto as implicacées no bem-estar ainda sao um pouco
inconsistentes(®>),

Verificou-se também que o consumo de alcool afetou negativamente a funcao
cognitiva neste grupo de doentes. Como se sabe o alcool é um tdxico para o
sistema nervoso (central e periférico) e o seu consumo tem inUmeros efeitos

adversos. O etanol ao passar barreira hematoencefalica, afeta muitos
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transmissores essenciais, nomeadamente o GABA e o glutamato, podendo levar a
uma deterioracao cognitiva(©®),

Quanto as correlacoes dos micronutrientes, os resultados foram um pouco
contraditorios. Existem relatos na literatura cientifica que alguns micronutrientes,
nomeadamente, os acidos gordos dmega-3, podem diminuir a frequéncia das crises
epiléticas®”), possivelmente devido a mobilizacao destes do figado ou do tecido
adiposo, com posterior incorporacao no cérebro®®. De acordo com a revisao
sistematica de Sohouil et al., a suplementacao de 6mega-3 podera ser benéfica
no controlo das crises epiléticas(®®. No entanto, no nosso estudo nao se verificou
nenhuma relacao entre o consumo de acidos gordos émega-3 e a frequéncias das
crises epiléticas, apenas no efeito na QV, funcao cognitiva, efeito na medicacao
e na vida social do doente. Contudo, nao existe evidéncia que suporte tal facto.
Ainda que a evidéncia cientifica seja escassa, alguns estudos sugerem que a
vitamina D e E podem diminuir a frequéncia das crises epiléticas, bem como a
deficiéncia de vitamina B1 e vitamina B1; foram associadas ao desenvolvimento de
crises epiléticas®”. Porém, nao foram encontradas nenhuma correlacao nesse

sentido no nosso estudo.

O presente estudo apresenta algumas limitacdes, nomeadamente na recolha dos
tipos de farmacos AED utilizados pelos doentes, nao se avaliou a depressao e
outras comorbilidades psiquiatricas como co-determinantes dos dominios de QV,
como também nao foi possivel analisar os valores séricos dos micronutrientes
destes doentes. Além do mais, este estudo apresentou um tamanho amostral
reduzido (sobretudo para a epilepsia refrataria), uma amostra de conveniéncia

(de um Unico hospital), como também apresentou limitacoes do método de
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avaliacao da ingestao alimentar (e.g, dependéncia da memoria dos entrevistados
sobre habitos retroativos e menor acuracia na quantificacao alimentar através de
medidas padronizadas).

Em contrapartida, como pontos fortes foi possivel fazer uma caracterizacao clinica
e antropométrica deste grupo de doentes. Foi igualmente possivel perceber os
habitos alimentares e estilo de vida dos mesmos. Nao havendo muitas
investigacoes e informacodes na literatura cientifica, o presente trabalho veio
caracterizar mais detalhadamente este grupo populacional e reforcar a
importancia de uma intervencao nutricional precoce, de modo a melhorar os seus

os desfechos de saude.
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V. Conclusao e

consideracdes finais
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O presente estudo mostrou que os doentes com ER, em comparacao com o restante
grupo, apresentaram valores mais elevados de IMC, de relacao Pc/E e, nas
mulheres, de %MG. Verificou-se também que a satisfacao das necessidades de
micronutrientes estava comprometida nos doentes com epilepsia, nomeadamente
apresentaram défice de iodo, biotina, vitamina D e vitamina K. Nos doentes com
ER constatou-se valores superiores no ferro e na vitamina B1;, sendo que em
relacao ao ferro isso correspondeu a menor proporcao de inadequacao.

Esta investigacdo também permitiu perceber que estes doentes tinham habitos
alimentares desequilibrados, salientando-se como diferencas entre os dois grupos
um consumo mais elevado de acUcares no grupo refratario e maior contribuicao
das gorduras para o aporte energético no grupo nao refratario.

O presente trabalho veio demonstrar também que a QV destes doentes estava
igualmente comprometida, sobretudo nos doentes com ER, devido as
complicacoes da patologia em si (os doentes com ER apresentaram também maior
frequéncia e gravidade das crises), das complicacoes sociais e laborais, como
também a baixa atividade fisica.

Este trabalho veio reforcar que uma terapéutica nutricional é essencial para a
otimizacao do estado nutricional, tornando-se fundamental a atuacao de uma
equipa multidisciplinar, onde participe um Nutricionista, de maneira a possibilitar
uma intervencao precoce. Salienta-se que a promocao de uma dieta equilibrada e
apropriada ao doente é indispensavel, no sentido em que ajuda a prevenir as crises
como também melhora outros aspetos relacionados com a saude dos doentes com
esta patologia, sobretudo auxiliando a colmatar o défice de nutrientes, a
preservar um peso corporal adequado e a contribuir para a manutencao do perfil
lipidico.
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Consideramos, por fim, que investigacoes futuras serao necessarias de modo a
perceber de que forma os habitos alimentares correlacionam-se com esta doenca.
Em suma, o presente estudo veio demonstrar que uma intervencao nutricional
precoce nestes doentes deve existir, de modo a melhorar a salde e QV dos

mesmos.
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