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DERLEME

OTiZM SPEKTRUM BOZUKLUGUNDA
BAGIRSAK-BEYIN AKSI VE DIYET
YAKLASIMLARI

Ozet

Otizm spektrum bozuklugu (OSB) giin gectikce goriilme siklig1 artan, etiyolojisi
tam olarak bilinmeyen ve erken ¢ocukluk déneminde ortaya ¢ikan ndrogelisimsel
bir problemdir. Genetik ve ¢evresel faktorlerin etkili oldugu bilinen OSB’de dogum
Oncesi, sirast ve sonrasinda annenin intestinal mikrobiyotasinin da énemli rol oy-
nadig bildirilmistir. OSB’nin etiyolojisinde bagirsak ve beyin arasindaki ¢ift yonli
iletisimin rolii oldukga dikkat ¢eken ve son zamanlarda yogun bir sekilde iizerinde
durulan bir konudur. OSB’li bireylerde serum ve beyin dokusunda nérotransmitter
seviyelerinin, 6zellikle serotonin diizeylerinin normal olmadigi rapor edilmistir.
Ayrica otizmli bireylerde gastrointestinal sistem (GIS) problemleri siklikla goriil-
mektedir. GIS problemlerinin OSB’de gériilen anormal davramslari tetikleyen bir
faktér olabilecegi belirtilmistir. OSB’de goriilen davranigsal semptomlar1 ve GIS
problemlerini hafifletmeye yonelik ¢esitli beslenme yaklasimlar1 s6z konusudur.
Glutensiz-kazeinsiz diyet, ketojenik diyet, Feingold diyeti, diisiik oksalat diyeti ve
GAPS diyeti bu uygulamalara 6rnek olarak verilebilir. Uygulanan diyetlerin ortaya
cikardigr eksiklikleri ve OSB semptomlarini azaltmak amaciyla vitamin-mineral
takviyeleri ve bazi probiyotik suslarin kullanilabilecegi 6nerilmektedir. Bu derleme-
nin amact OSB’nin intestinal mikrobiyota ile iliskisine ve OSB’de giincel beslenme
yaklagimlarina deginmektir.

Anahtar Kelimeler: Otizm, Mikrobiyota, Bagirsak-beyin aksi, Diyet yaklagimlari.

REVIEW

THE GUT-BRAIN AXIS AND DIETARY
APPROACHES IN AUTISM SPECTRUM
DISORDER

Abstract

Autism spectrum disorder (ASD) is a neurodevelopmental disorder, which has an
increasing incidance, unknown etiology and emergs in early childhood. In ASD,
which is known to be the effective cause of genetic and environmental factors, it has
been reported that the intestinal microbiota of the mothers also play an important
role before, during and after the birth. The role of bidirectional communication
between the gut and brain in the etiology of ASD has been a highly striking issue. It
has been reported that the neurotransmitter levels, especially the serotonin levels, in
the serum and brain tissue are not normal in individuals with ASD. In addition, gas-
trointestinal system (GIS) problems are frequently seen in individuals with autism.
It is stated that the GIS problems may be a factor that trigger the abnormal behaviors
seen in ASD. There are various dietary approaches to alleviate behavioral symptoms
and GIS problems seen in ASD. Gluten-free and casein-free diet, ketogenic diet,
Feingold diet, low oxalate diet and GAPS diet are examples of these practices. It is
suggested that the vitamin-mineral supplements and some probiotic strains can be
used to reduce the deficiencies caused by the applied diets and ASD symptoms. The
purpose of this review is to touch upon the relationship of ASD with the intestinal
microbiota and the actual nutritional approaches in ASD.

Keywords: Autism, Microbiota, Gut-brain axis, Dietary approaches.
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1. Giris

Otizm spektrum bozuklugu (OSB) anormal
ilgi ve etkinlikler, kisitlayic1 ve tekrarlayan
davraniglar ve sosyal iletisim ve etkilesimdeki
eksiklikler ile karakterize ndrogelisimsel bir
saglik problemidir (1). Otizm tanis1 konulmus
bireylerde genellikle stereotipik hareketler,
yineleyici ve basmakalip bir dil kullanim,
odaklanma problemleri, g6z kontagindan ka-
¢inma ile materyallere ve giinliik rutinlere kati
baglilik gibi psikiyatrik bulgular gézlemlenebi-
lir. Bu psikiyatrik bulgularin yani1 sira beyin kan
akiminda azalma, bagirsak permeabilitesinde
artig, anormal isitme ve gdrme sorunlari ile
dokunmaya kars1 duyu kaybi da gelisebilir (2).
Genellikle dogumdan sonra ilk iki yil iginde
ortaya ¢ikan OSB erkek ¢ocuklarda daha fazla
gorliilmektedir; erkek c¢ocuklarda goriilme
sikligimin kiz ¢ocuklara gore bes kat daha fazla
oldugu bildirilmistir (3).

Otizmli bireylerde besin tiikketiminde segi-
cilik, besin reddi ve tekstiir hassasiyeti siklikla
goriiliir. Dolayisiyla gastrointestinal —sistem
(GIS) bozuklarma sikca rastlamlmaktadir. GIS
semptomlarinin iyilestirilmesi i¢in 6zel diyetler
ve takviyeler tedavi yontemi olarak kullanilabil-
mektedir. Glutensiz-kazeinsiz diyet, ketojenik
diyet, diisiik oksalat diyeti, Feingold diyeti, 6zel
karbonhidrat diyeti ve vitamin-mineral, probiyo-
tik, omega-3 yag asidi gibi takviyeler OSB’nin
beslenme tedavisinde kullanilan yéntemlerden
bazilaridir (4).

Amerika Birlesik Devletleri’'nde (ABD)
2002 yilinda 150 ¢ocukta 1 goriillen OSB preva-
lans1; 2014°de 59 cocukta 1 olarak rapor edilmis-
tir. Bu veriler goz oniinde bulunduruldugunda,
yillar gectikge goriilen bu artigin sadece genetik
faktorlere bagl olmadigi ¢evresel faktorlerin de
etkili oldugu sdylenebilir (5).

Mikrobiyota terimi belirli bir ekolojik
ortamda bulunan mikroorganizmalar toplulugu
olarak tanmimlanmaktadir. Canlilarin viicudunda
bulunan kommensal, sinbiyotik ve patojenik
mikroorganizmalar mikrobiyotay1 olusturmakta-
dir. Baz1 kaynaklarda mikrobiyota yerine kulla-
nilan mikrobiyom terimi mikrobiyotanin genetik
havuzu ve bu havuzun cevre ile iligkisi anlamina
gelir. Son déonemde yapilan arastirmalar insan vii-
cudunun, kendi hiicre sayisinin yaklasik on kati
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kadar mikroorganizmaya (10'# mikroorganizma)
konakeilik ettigini; bagirsakta yasayan yaklasik
35 binden fazla bakteri tiiriniin, bu miktarin
%70’ten fazlasini teskil ettigini bildirmistir. Co-
gunlukla Bacteriodetes ve Firmicutes tiirlerinden
olusan intestinal mikrobiyota viicutta fizyolojik,
metabolik, immiinolojik ve noral fonksiyonlara
olumlu ya da olumsuz yonde katkida bulunur
(6-9). Mikrobiyal dengenin bozuldugu disbiyoz
durumu ile iliski olan hastaliklardan bazilar1; GIS
problemleri (kisa bagirsak sendromu, nekrotizan
enterokolit, irritabl bagirsak sendromu, inflama-
tuar bagirsak hastaligi, vs.) bazi kanser tiirleri,
alerjik hastaliklar, nonalkolik yagli karaciger
hastalig1 ile anksiyete, depresyon ve OSB gibi
noropsikiyatrik sendromlar olarak siralanabilir

(10).

2. Otizme Neden Olan Etmenler

OSB’nin etiyolojisi heniiz kesin olarak
tanimlanamamistir. Semptomlar bireysel fark-
liliklar gosterebilir. OSB vakalarinin yalnizca
%5-10"u tibbi bir nedene baglanabilmektedir.
Ayrica OSB’nin sadece bir nedene bagl ol-
madi81, multifaktdriyel nedenlerin bir sonucu
olabilecegi belirtilmigtir. Bu nedenler genetik
faktorler ile psikolojik ve sosyal c¢evre sartla-
ridir. Ek olarak gebelikte veya dogum sirasinda
ortaya ¢ikan hasarlarin ve gesitli toksikasyon-
larin da OSB’nin etiyolojisinde rol alabilecegi
bildirilmistir (11).

OSB’li bireylerde néroanatomik farkliliklar
incelendiginde, ¢ocukluk ¢aginda beyin hacim-
lerinin normal gelisim gosteren ¢ocuklarin beyin
hacimlerinden biiylik, erigkinlik déneminde ise
daha kiiciik oldugu ortaya konmustur. Ayrica
beyin 6n lobunun ve sakak lobunun sol yari-
sinda bazi anatomik farkliliklara rastlanmustir.
OSB’li ¢ocuklarda konusma bozukluklarinin
bu bulgulardan ileri geldigi diisiiniilmektedir.
Limbik sistemi teskil eden hiicrelerin oldukca
kiiclik hacimli ve sayica fazla olmasi da bir diger
noéroanatomik bulgudur. Ayrica serebellumda
purkinje ve graniila hiicrelerinin sayica daha az
oldugu ve vermiste altinca ve yedinci loblarin
normal olmadig1 belirtilmistir (12).

Caligsmalarda ¢ift yumurta ikizlerinde OSB
goriilme sikliginin tek yumurta ikizlerine gore
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daha diisiik oldugu rapor edilmistir. OSB’li er-
kek ¢ocuklarin kiz ¢ocuklara oranla fazla olmasi
ise genetik faktorlerin etkili oldugu diisiincesini
desteklemektedir (13). Polimorfik bozukluklar
otizmde bir neden olarak ileri siiriilebilir. C4B
geni ve kromozom 6 lizerindeki bozukluklarin
otizm ile iliskili oldugu one siiriilmiistir (14).
OSB’ye neden olan genlerin tam olarak belirle-
nememesi ve otizm prevalansindaki hizli artigin
genetik bilgiler ile agiklanamamasi ¢evresel
etkenlerin otizm etiyolojisinde énemli bir faktor
olabilecegini diisiindiirmektedir (15). OSB’de
cevresel etkiler incelenmis ve bakteriyel enfek-
siyonlar, asilar, immiin sistem anormallikleri,
viriislere ve toksik maddelere (sigara, alkol, agir
metaller, endokrin bozucu kimyasallar, pestisit-
ler vb.) maruziyet, gebelikte strese verilen yanit
gibi etkiler siralanmustir. Iceriginde thimerosal
bulunan asilar bebek ve ¢ocuklarda yiiksek dii-
zeylerde civa maruziyetine neden olmaktadir.
Civaya yliksek diizeylerde maruziyetin otizm
ile iliskisi tartismalidir (12). Otizmli bireylerde
sikca rastlanan enfeksiyonlara bagli olarak tedavi
amactyla yiliksek dozda antibiyotik alimi 6zel-
likle bagirsak mikrobiyotasinin bozulmasina,
ndrotoksin {iretimine, dolayistyla ndrotransmiter
mekanizmalarimin olumsuz etkilenmesine yol
acabilir. Birbirine bagh olarak gerceklesen bu
zincirleme aksakliklar OSB i¢in ciddi bir risk
faktori olabilir (16).

3. Otizmde Bagirsak-Beyin Aks1

Bagirsak mikrobiyotasini da igine alan gast-
rointestinal kanal ile beyin arasinda ¢ift yonlii
iletisim oldugu kabul edilmektedir. Kaynaklarda
bagirsak-beyin aksi olarak adlandirilan ¢ift
yonlii iletisim, vagus siniri ve hipotalamus-hi-
pofiz-adrenal (HHA) aks1 ile gerceklesir (17).
Merkezi sinir sistemi (MSS) GIS’i otonom sinir-
ler araciligi ile yonlendirmektedir (18). Nervus
vagus MSS’den GIS’e uzanan genis bir otoban
gibidir. Bagirsak mikrobiyotasinda meydana
gelen hormonal ve sinirsel degisikliklerin yani
sira bakteriyel degisiklikler de nervus vagus
tizerinden MSS’ye iletilir (19).

Bagirsak mikrobiyotasinda bazi sindiri-
lemeyen oligosakkartiler ve polisakkaritlerin
fermentasyonu ile propiyonat, biitirat ve asetat

Hali¢ Univ Sag Bil Der 2020; 3(2): 69-82

gibi kisa zincirli yag asitleri (KZYA) sentezlen-
mektedir (20). KZYA’nin %95°1 gastrointestinal
kanaldan emilerek doku ve organlar tarafindan
enerji kaynagi olarak kullanilmaktadir (21).

KZYA bagirsak epitel hiicrelerinde G pro-
teinine bagli reseptorleri (GPR41 ve GPR43)
aktif hale getirir. Bu reseptorler bagirsak bosal-
masini geciktiren peptit YY 'nin ekspresyonunu
tetikler, leptin ve glukagon benzeri peptit-1
(GLP-1) diizeylerinde artisa ve nonropeptit Y
diizeylerinde diisiise neden olur (22). KZYA
ve bagirsaklarda sentezi artan bu hormonlar
dolagima katilarak MSS’ye gegebilir. Bagirsak
mikrobiyotasinda, enterik sinir sisteminin
proksimal sinapslarinda nérotransmisyonu
modiile eden dopamin, serotonin, noradrenalin
ve y-aminobiitirik asit (GABA) gibi ndrotrans-
mitterler sentezlenir (20).

KZYA enerji kaynag1 olmalarinin yani sira
inflamatuar siireglerdeki diizenleyici rolleri ile
bilinirler (20): GPR43 mRNA ekspresyonunu ar-
tirarak inflamasyonu [siklooksijenaz-2 (COX-2),
niikleer faktor-kappa B (NF-xf), tiimor nekrozis
faktor-alfa (TNF-a) ve IL-1 mRNA] ve hiicre
proliferasyonunu azaltirlar. (21)

Farkli yas gruplan ile yapilan caligma-
larda, GIS belirti ve bulgulari ile psikososyal
davranis iligkisinin saptanmasi amaglanmistir
(23). Bu GIiS problemlerinin baginda intestinal
bariyer disfonksiyonu gelmektedir. Intestinal
bariyer disfonksiyonu strese bagli glokokor-
tikoid maruziyeti ile siddetlenir. Bu durum
bakterilerin proinflamatuar bilesenler ile bir-
likte migrasyonuna neden olur, inflamasyonu
dogrudan artirir ve immiinojenik yanit yoluyla
proinflamatuar sitokin diizeylerindeki artis
tetikler. Bu inflamatuar sitokinler kan-beyin
bariyerinin biitiinliiglinii bozar. Diger taraftan,
bagirsak mikrobiyotasinin psikobiyotik etkisi
ile intestinal bariyer disfonksiyonu iyilesir ve
dolagimdaki glukokortikoid ve proinflamatuar
sitokin konsantrasyonlar: diiser. Ayrica intesti-
nal bariyer ile kan-beyin bariyerinin biitiinlii-
glnl saglayan ve genel inflamasyonu azaltan
antiinflamatuar sitokinlerin tiretimi artar (24).

OSB’li bireylerde bagirsak mikrobiyotasi-
nin saglikl bireylere gore degisiklik gosterdigi
belirtilmistir. Ornek olarak saglikli kontroller ile
karsilagtirllan OSB’li ¢ocuklarda Clostridium
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nispi oranmin degisken oldugu, buna karsin Ba-
cteroidetes ve Protobacteria tiirlerinin daha yiik-
sek ve Firmicutes ve Actinobacteria tiirlerinin de
daha diigiik nispi oranlarda bulundugu belirtil-
mistir. OSB’li bireylerde mikrobiyal farkliligin
antibiyotik kullanimindan da kaynaklanabilecegi
One siiriilmiistiir. Antibiyotik kullanimi1 bagir-
sakta anaerobik bakteri ¢ogalmasina, dolayisiyla
bagirsak sagliginin olumsuz etkilenmesine neden
olabilir (1,25,26).

Dogum oOncesi donemde epilepsi gibi ¢e-
sitli norolojik hastaliklarin tedavisi i¢in kulla-
nilan valproik asit uygulamasiyla otizm benzeri
davraniglar gozlemlenen farelerde beyin do-
kusunda bazi inflamatuar sitokin diizeylerinin
arttig1 belirlenmistir (27,28). Bu farelerde dav-
ranissal semptomlarin Bacteroidetes fragilis ile
iyilestigi bildirilmistir. Bacteriodetes fragilis’in
tight junction ekspresyonu ve sitokin {iretim
mekanizmalarin1  devreye sokarak bagirsak
gecirgenligi tizerine olumlu etkisinin oldugu
rapor edilmistir. Deneysel otizm modelinde
metabolik bir {irlin olan serum 4-ctilfenilsiilfat
diizeyi yliksek bulunmustur. Normal farelere bu
madde verildiginde de otizm benzeri semptom-
lar gézlenmistir (29). Tiim bu sonuglar OSB’de
bagirsak-beyin aks1 ile ilgili mekanizmalarin
hastaligin seyrinde major bir rol alabilecegine
dikkat cekmektedir.

3.1.Triptofan-Serotonin Metabolizmasi

Elzem bir aromatik amino asit olan ve
yapisinda indol halkasi tagiyan triptofan, se-
rotonin, melatonin, triptamin, kinolinik asit ve
kiniirenik asit sentezi i¢in onciildiir. Triptofan-
dan serotonin iretim oranmi oldukca diistiktiir;
insan viicudunda bulunan triptofanin serotonine
doniisme oran1 %10’un altindadir. Beyindeki
triptofan konsantrasyonlar1 serotonin sentezini
etkiler. Triptofan diizeylerinin yiikselmesi ile
birlikte triptofan hidroksilazin substrat doygun-
lugu artar ve daha fazla serotonin sentezlenir.
Triptofan diizeylerindeki disiikliikk ise enzim
doygunlugunu ve dolayisiyla serotonin sente-
zini azaltir. Bunun yani sira beyindeki triptofan
diizeylerini etkileyebilecek esas unsur biiyiik
notral amino asitlerin (16sin, izoldsiz, valin,
fenilalanin ve tirozin) varligidir. Triptofan bu
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amino asitlerin rekabetci tasiyicilart ile tasinir.
Dolayisiyla beyin triptofan diizeyleri, rakibi
olan biiylik noétral amino asitlerden herhangi
birinin konsantrasyonu ile ters orantilidir. Bu
durumu su sekilde 6zetleyebiliriz: Karbonhid-
rattan zengin bir 6glin sonras1 1-2 saat icinde
plazma triptofan diizeyleri yiikselir. Bu durum
beyindeki triptofan konsantrasyonunun ve dola-
yistyla serotonin sentezinin artigi ile sonuglanir.
Protein icerigi nispeten yiiksek bir 6giin sonrast
ise beyin triptofan ve serotonin diizeylerinde
kayda deger bir degisiklik olmaz. Ciinkii kar-
bonhidrattan zengin bir 6giin sonrasinda plazma
triptofan diizeyi yiiksek, buna karsin taginmada
yaristigt amino asitlerin miktar1 disiiktiir.
Ancak protein icerigi nispeten yiiksek bir 6giin
sonrasinda plazma triptofan diizeylerinin yani
sira biiylik notral amino asitlerin de plazmadaki
diizeyleri artacaktir. Bu yiizden rakip amino
asitler tasiyicilarina daha kolay ulasir ve so-
nugta beyin triptofan diizeyleri artamaz (30).

Duygu durumu ve psikolojik tutumlarin te-
melinde serotonin hormonu rol oynar. Caligmalar
OSB’de serum ve beyin dokusundaki serotonin
diizeylerinin normal olmadigint gostermistir.
OSB’de beyin serotonin diizeylerinin daha
diisiik, serum serotonin diizeylerinin ise yiiksek
oldugu belirtilmistir. Bununla birlikte degismis
lenfoblastoid hiicreler nikotinamid adenin di-
niikleotit (NADH) {iretimini azaltarak triptofan
metabolizmasini etkiler (31,32).

Hiperserotoninemi bagta olmak {izere bazi
biyokimyasal degisiklikler OSB’deki metabo-
lik anormalliklerin temelini olusturmaktadir.
Triptofan metabolizmasinda serotonin yolagi
ile NADH iretilir; diger taraftan kiniirenin
yolagi ile NADH’in prekiirsorii olan NAD+
sentezlenir. Baz1 ¢alismalar OSB’de triptofan
metabolizmasinin ~ bozulmasindan  kaynakl
mitokondriyal disfonksiyonu desteklemektedir.
Mitokondriyal disfonksiyon néronal gelisim,
norit bliylimesi ve sinaptik plastisite lizerine
etkili olabilir. OSB’deki major patojenik olay-
lardan biri olarak kabul edilen mitokondriyal
disfonksiyon sinaptik anormallikler ile yakin
iligkili olabilir (31).

Triptofan metabolizmasinin major yolagi
NAD+ sentezine giden ve kinolink asit ile
kiniirenik asit sentezi ile sonlanan kiniirenin
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yolagidir (Sekil 1). Beyin hacminin, 6zellikle de
beyaz cevherin nispeten artist OSB’li bireylerde
siklikla bildirilen néroanatomik bulgulardan
biridir. Bozulmus kinolinik-kiniirenik asit denge-
sinin programlanmis sinaptik budama (synaptic
pruning) siirecinde etkili oldugu ve dolayisiyla
beyinde beyaz cevher iiretimin arttirdig: bildiril-
mistir (31).

Viicutta serotoninin yaklagik %5’1 be-
yinde; %95°1 ise bagirsaklarda iiretilmektedir.
Bu yiizden GIS problemleri OSB, parkinson,
sizofreni ve multiple skleroz (MS) gibi nérolojik
hastaliklarla yakindan iliskilidir. Bagirsak-beyin
etkilesiminde etkin bir rol oynayan serotoninin
bu noropsikiyatrik hastaliklarin etiyolojisindeki
rolii biiylik oranda kabul gdrmiistiir (17).

3.2.Maternal Mikrobiyota

OSB’de maternal bozukluklarin etkili ola-
bilecegi One siirlilmiistiir. Maternal stres, astim,

L-Triptofan
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annenin dogumdaki yasi (>30 yas), gebelikte
yliksek tansiyon, kanama ve toksemi, gestas-
yonel diyabet ve gebelikte kullanilan birtakim
ilaglar otizmin nedenleri arasinda sayilabilir
(34). OSB’li gocuklarin biiyiik bir ¢ogunlugu
anormal bagirsak mikroflorasina sahiptir. Anor-
mal mikrofloranin baglica sebeplerinden biri
annenin bagirsak florasinin sagliklt olmamasidir.
Annenin fermente besinleri daha seyrek; unlu,
sekerli ve asitli besinler ile kizartilmis besinleri
daha sik tiiketmesine bagli olarak bagirsak flo-
rasinda bozulma meydana gelebilir. Dengeli bir
bagirsak florasina sahip olmayan annenin vajinal
florasi da olumsuz etkilenmektedir. Prenatal do-
nemde bebeklerin bagirsaklari sterildir. Dogum
esnasinda anneden bebege mikroorganizma
gecisi olur. Annenin bozuk mikroflorasi bebege
de yansiyacaktir (2).

Dogum sonrasi mikrobiyotanin olusu-
munda dogum sekli de dnem arz etmektedir.
Normal dogum esnasinda dogum kanalindan

Indolamin 2,3-dicksijenaz

(Do)
N- Formilkiniirenin

Kinfirenin formamidaz

Kingrenin
Aminotranzferaz
(KAT 1&2)

Kiniirenik asit

l Kiniirenin hidroksilaz

3-Hidroksikiniirenin

Kiniireninaz

Antranilik asit

l Kiniireninaz

3-Hidroksiantranilik asit

l 3-hidroksizntranilat 3 4-dicksijenaz

2-Amino-3-karboksimukonikasit-semialdehid
‘Aﬂmzimatjk Nﬂmj}c W

NAD4+—4—4— Kinolinik asit
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Pikolinik asit Glutaril-KoA

i

Asetil KoA

Sekil 1. Kiniirenin yolagi (33)
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gecilmesi sirasinda maruz kalinan vajinal ve in-
testinal bakterilere sezaryenle dogum sirasinda
temas edilmediginden bebegin mikrobiyota
gelisiminin  olumsuz yonde etkilenebilecegi
bildirilmistir. Sezaryenle dogumda yenidogan
mikrobiyotasinin annenin cilt mikrobiyotasina
benzer bir sekilde kolonize olmasi s6z konusu-
dur (35,36). Ayrica elektif sezaryen ile dogum
bazi hormonlar ve fizyolojik stres nedeniyle
anne siitiine mikrobiyal gecisi olumsuz yonde
etkilemektedir. Sezaryenle dogan bebeklerde
asttim ve alerjik hastaliklar prevalanasinin
yliksek olmasi da bu baglamda agiklanmaktadir
(22). Buna karsin dogum seklinin ozellikle
preterm bebeklerde bagirsak mikrobiyotasini
etkilemedigini bildiren ¢alismalar da mevcut-
tur. Medyan gestasyonel yasi 27 hafta olan
46 preterm bebegin (21 sezaryen, 25 vajinal
dogum) dahil edildigi bir ¢alismada diski or-
nekleri incelenmistir. Term bebeklerin aksine,
preterm bebeklerde dogum seklinin mikrobiyal
cesitlilik, kompozisyon ve spesifik taksonlar
ile iligkili olmadig1 bildirilmistir. Bu durumun
yenidogan yogun bakim iinitesinin baskin
etkilerini domine etmek i¢in dogumdan hemen
sonra antibiyotik kullanimindan veya preterm
bebeklerdeki  Bacteriodetes  eksikliginden
kaynaklanabilecegi bildirilmistir (37). Ayrica
bazi ¢aligmalar dogum seklinin anne siitiindeki
mikrobiyal ¢esitliligi etkileyebilecegine iliskin
kanitlar sunmaktadir. Cabrera-Rubio ve ark.
tarafindan yapilan bir ¢alismada vajinal dogum
yapan annelerden dogum sonrasi birinci ayin
sonunda alinan siit Orneklerinin bakteriyel
cesitliliginin daha fazla oldugu; daha yiiksek
diizeylerde Bifidobacterium ve daha diisiik dii-
zeylerde Staphylococcus tiirlerine sahip oldugu
bildirilmistir (38).

Anne siitiiniin prebiyotikleri ve probiyotik-
leri (Bifidobacterium, Lactobasillus) bir arada
barindiran sinbiyotik bir besin oldugu bilinmek-
tedir (39). Anne siitiinde en fazla bulunan tiglincii
molekiil grubu olan oligosakkaritler bebekte ba-
girsak mikrobiyotasinin gelisimine bilylik katki
saglamaktadir. Siit glikani sindirimi i¢in gerekli
olan enzimlere sahip olmayan bebeklerde bu
molekiiller bagirsak mikrobiyotasindaki belirli
bakteriler tarafindan substrat olarak kullanil-
maktadir (6). Bu nedenle anne siitii tiiketiminin
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yetersiz olmast OSB’ye katkida bulunan bir
faktor olarak kabul edilmektedir. Formula ile
beslenen bebeklere gore anne siitiiyle beslenen
bebeklerin bagirsaklarmin daha saglikli oldugu
bildirilmigtir. Formula ile beslenen bebeklerde
otizm bulgularinin daha erken ortaya c¢iktig
rapor edilmistir (2).

4. Otizmde Diyet Yaklasimlar

OSB’li g¢ocuklarda gastrointestinal sistem
(GIS) ile ilgili problemlerle sikca karsilagilmak-
tadir. Beslenme anormallikleri, konstipasyon,
diyare, gastrodzofajiyal reflii (GOR), karin agr1s1
gibi GIS problemlerine her ii¢ cocuktan birinde
rastlanmistir. GIS semptomlarinin OSB’li gocuk-
larda sosyal etkilesim bozukluklar1 basta olmak
iizere OSB ile iligkili bazi semptomlara neden
olabilecegi diisliniilmektedir (40).

Sizdiran bagirsak sendromu OSB’li birey-
lerde karsilagilan bir diger problemdir. Artmis
bagirsak gecirgenligi olarak da bilinir. Gliadin
ve kazeinin sindirimi sonucu gliadomorfin ve
kazomorfin triinleri olusur. Bu {irlinler OSB’li
cocuklarin intestinal mukozal bariyerlerine zarar
verir ve bu bariyerleri asarak noroaktif peptit-
lerin kana ge¢cmesine neden olur. Kana gecen
noroaktif peptitlerin merkezi sinir sitemi islevle-
rini bozarak morfine benzer etkiler olusturdugu
bildirilmistir (5).

OSB’ye sizdiran bagirsak sendromunun
siklikla eslik etmesi ve bu bireylerin beslenme
konusunda segicilik yasamalar1 bazi vitamin ve
minerallerin yetersizligi ile sonu¢lanmaktadir.
Bu durumlar géz oniine alindiginda beslenme
tedavisi ile OSB semptomlarinin azaltabilecegi
on goriilmektedir. Onerilen diyet yaklasimla-
rina glutensiz-kazeinsiz diyet, ketojenik diyet,
Feingold diyeti ve diisiik oksalat diyeti 6rnek
verilebilir. Bu diyetlerin ve GIS semptomlarinin
olusturdugu eksiklikler vitamin-mineral suple-
manlari, probiyotik ve yag asidi takviyeleri ile
giderilebilir (41).

4.1.Glutensiz-Kazeinsiz Diyet

OSB’li bireylerde bugday ve siit iirlinlerine
olan duyarliligin davranis bozuklugu ile iligkili
oldugu ileri siirilmistiir. Gluten ve kazein
proteinleri tamamen sindirilemediginde otizm
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benzeri semptomlara yol acabilmektedir. Hatta
idrar orneklerinde gluten/kazein peptitlerinin
ELISA ile tayini otizm tamisinda dikkate deger
yontemlerden biridir (42). Bu nedenle semp-
tomlarin hafiflemesine ve zihinsel aktivitenin
artmasina yardime1 oldugu ileri siiriilen tedavi
yontemleri arasinda glutensiz-kazeinsiz diyet
de bulunmaktadir. Glutensiz-kazeinsiz diyetin
uygulanmasiyla konusmada diizelme, ince ve
kaba motor becerilerinde gelisme, takintili ve
agresif davraniglarda azalma, odaklanabilmede
artis gibi olumlu etkilerin bulundugu yapilan
calismalarca desteklenmistir. OSB’li birey-
lerde genel olarak GIS problemleri yasandig
icin glutensiz-kazeinsiz ~diyetin bagirsak
saglig lizerinde terapotik etkilerinin oldugunu
destekleyen c¢aligmalar da bulunmaktadir
(4,43-45).

Bir ¢alismaya 293 OSB’li ¢ocuk dahil
edilmis ve 70 ¢ocuga kismi diyet uygulanirken,
223 cocuga tamamen glutensiz-kazeinsiz diyet
uygulanmistir. Caligma sonucunda tamamen
glutensiz-kazeinsiz diyet uygulanan ¢ocuklarin
GIS bozukluklar1 kismi diyet uygulanan ¢ocuk-
lara gore fazla giderilmistir (46). Bu duruma
oppozit olarak glutensiz-kazeinsiz diyetin
otizm semptomlar1 {izerine etkisinin olmadigini
bildiren ¢aligmalara da mevcuttur. Elder ve
ark. (47) OSB’li 11 ¢ocuk ile tamamladiklari
bir calismada ¢ocuklarin bir boliimiiniin ilk
6 hafta, diger boliimiiniin ise ikinci alti hafta
glutensiz-kazeinsiz diyet ile beslenmelerini
saglamislardir. Ailelerden ¢ocuklarin davranis-
larindaki degisimlerin titizlikle takip edilmesi
istenmistir. OSB’li ¢ocuklardan altisinin ailesi
diyet miidahalesinin yapildig1 periyodu dogru
olarak tahmin ederken, bes ailenin yanlis
tahmin ettigi bildirilmistir. Dogru tahmin etme
ylizdesinin istatitiksel olarak anlamli olmadig1
bildirilmistir. Bu ylizden net bir sonuca ulasmak
icin daha fazla ¢alismaya ihtiyag¢ oldugu belir-
tilmistir.

Glutensiz-kazeinsiz ~ diyetin uygulanma-
sindaki zorluklar alternatif arayigina itmistir.
Bu amagla yapilan bir ¢calismada B-kazein ve
B-laktoglobulin igerigi olduke¢a diisiik olan olan
deve siitiinin OSB semptomlarini diger siit
tiirleri kadar kotililestirmedigi bildirilmistir. Zira
opioid reseptorlere baglanan p-kazomorfinler
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OSB’li ¢ocuklarda bu iki kazein tiiriiniin kusurlu
parcalanmasi sonucu olugmaktadir (48). Ancak
yine de ilgili literatiirlin bu konuda sundugu
kanit yetersizdir.

Glutensiz-kazeinsiz ~ diyetin uzun siire
uygulanmasi; immiin sistemi zayiflatarak aller-
jen duyarliligma ve kalsiyum eksikligine yol
acmaktadir. Bu olumsuz etkileri azaltmak ig¢in
vitamin, mineral, probiyotik ve yag asidi takvi-
yeleri kompanse edici beslenme destegi olarak
diistiniilebilir (49).

4.2.Feingold Diyeti

Feingold diyeti salisilat ve fenol iceren
besinlerin elimine edildigi bir diyettir. Bu diyet
hiperaktivite bozuklugu ve dikkat eksikliginin
giderilmesi iizerine planlanmig bir uygulamadir.
Diyette 6zellikle yapay ve salisilat iceren besin-
lerde kisitlamaya gidilir. Dr. Feingold, bazi katki
maddelerinin olmadig1 bir diyeti ilk kez uygu-
layan kisi olarak hiperaktivitede olumlu yonde
iyilesme oldugunu belirtmistir. Feingold diyeti;
yapay tatlandiricilar, renklendiriciler, aroma ve-
riciler, BTH (biitillenmis hidroksitoluen), BHA
(biitillenmis hidroksianisol) gibi koruyucu mad-
deler, misir surubu, aspartam ve diger koruyucu-
larin diyetten tamamen ¢ikarilmasin ve salisilat
iceren bal, seftali, iziim, kori, portakal, domates,
biber, cilek, kayisi, elma, badem ve salatalik
gibi dogal besinlerin de diyette kisitlanmasini
onermektedir. Bireylerin tedaviye yanitlarina
gore tolere edilebilen meyve ve sebzeler belirli
miktarlarda diyete eklenebilir.

Dogal olarak bulunan salisilatlar yapay
katki maddelerinin yapiminda kullanilan o6nciil
molekiillerdendir. Insan viicudu salisilatlar1 par-
calayabilecek enzimlere (fenolsiilfattransferaz,
PST) sahiptir. Ancak bazi ¢aligmalarda OSB’li
cocuklarda PST enzim aktivitesinin yeterli olma-
dig1; besinlerdeki amin ve fenollerin yikilmasimi
saglayamadigl ortaya konmustur. Buna bagh
olarak salisilat iceren besinlerin giinliik diyetle
aliminin bir sonucu olarak OSB’li ¢ocuklarda
bagirsak problemleri, hiperaktivite, diyare, yor-
gunluk ve huzursuzluk gibi semptomlarin goz-
lendigi bildirilmistir. Bu semptomlar géz 6niine
alindiginda OSB’de diyet tedavisi secenekleri
arasinda Feingold diyeti de bir alternatif olarak
diistiniilebilir (50,51).
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4.3.Ketojenik Diyet

Yag icerigi yiiksek ve karbonhidrat igerigi
diisiik olan ve uzun zincirli trigliserit diyeti ola-
rak da bilinen ketojenik diyet yillardir epilepsi
hastaliginin beslenme tedavisinde kullanilmak-
tadir. Son zamanlarda yapilan aragtirmalar keto-
jenik diyet uygulamasinin OSB semptomlarini
azaltmaya yonelik olumlu etkilerinin oldugunu
ortaya koymustur. Epilepsi noébetlerinin yogun-
lugunu azaltmak amaciyla kullanilan ketojenik
diyetin ayn1 zamanda otizmde goriilen hiperak-
tivite, mental retardasyon ve dikkat eksikligi
semptomlarini azalttigi gosterilmistir. Otizm
benzeri davranislarla iliskili olan glukoz meta-
bolizma bozukluklarinin NADH veya NAD+
diizeylerinde azalmaya yol ac¢tig1 bilinmektedir.
Ketojenik diyet sayesinde NAD’dan tasarruf
edilerek mitokondriyal disfonksiyonun oniine
gegilebilecegi diislincesi hakimdir (41). Ketoje-
nik diyette yaglar enerji saglanmasi i¢in primer
yakit ve temel besin 6gesi olarak yer alirken kar-
bonhidratlarin alimi1 sinirlandirilmakta ve protein
giinliik alinmas1 gereken miktarda verilmektedir
(52,53).

Epilepsi hastasi olmayan 4-10 yas aras1 30
OSB’li ¢ocuk fizerinde yapilan bir ¢alismada
tiim ¢ocuklara 6 ay boyunca ketojenik diyet ve
2 hafta boyunca kontrol diyeti uygulanmistir.
Calismanin sonuna kadar ketojenik diyete
18 cocuk uyum saglamistir. Miidahale siireci
sonunda Cocukluk Cagi Otizm Derecelendirme
Olgegi (CODO) uygulanmis ve 10 OSB’li ¢o-
cukta CODO skorlarmin anlaml diizeyde arttig
bildirilmistir (54).

Ketojenik diyet uygulamasi, damaga hitap
etmemesi ve pediyatrist ile diyetisyen gozeti-
minde kat1 bir uygulama yontemine dayanmasi
nedeniyle, ebeveynlerin uygulamasinda ve
devamliliginda sorunlar yasadigi bir diyet teda-
visi yontemidir (55). Ketojenik diyetin OSB’de
goriilen davranigsal ve GIS semptomlart iizerine
etkilerinin degerlendirildigi biiyiikk orneklemli
calismalara gereksinim vardir.

4.4.Diisiik Oksalat Diyeti

GIS bozukluklarinda oksalat ve benzeri mad-
deler bireylerde ndropatik hastaliklara ve sinirsel
problemlere neden olabilir. Ciinkii kalsiyum
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bagirsak gecirgenligini diizenler. OSB’li ¢ocuk-
larda kalsiyum yetersizligi yaygindir. Bagirsak
mikrobiyotasinda yasayan oksalobakter, oksalati
metabolize ederek bu molekiiliin bagirsak-beyin
bariyerini ge¢mesini Onler. OSB’li bireylerde
zayif bagirsak florasindan dolay1 oksalobakter
nispi oranmin da az oldugu belirtilmistir. Bu
nedenle metabolize olamayan ve biriken oksalat
kan dolagimima gegebilir ve basta beyin olmak
tizere doku ve organ hasarina neden olabilir (56).
Bu durum ile iligkili olarak oksalatin diyette daha
az yer almasinin faydali olabilecegi yoniinde go-
risler ortaya atilmistir. OSB’li bireylerde oksalat
diizeylerinin normal bireylere goére plazmada
3 kat, idrar orneklerinde ise 2.5 kat daha fazla
oldugu rapor edilmistir (57). Alinmas1 gereken
oksalat miktar1 yetiskinlerde 250 mg/giin’diir.
Uygulanan bu diyette oksalat igeren besinler
daha az verilmis ve oksalat miktar1 40-50 mg/
giin diizeylerine kadar diigiiriilmiistiir. Pancar,
1spanak, siyah ¢ay, kakao, incir, yesil elma, ¢ilek,
kivi, limon kabugu, mandalina, yulaf, bugday,
dar1 ve kuruyemis ¢esitleri oksalat igerigi yogun
olan ve smirlandirilmast gereken besinlerdendir
(50). Sonug olarak OSB i¢in oksalati kisitlayan
diyet modelleri gelistirilse de bu diyetin OSB’de
etkinligine yonelik kanita dayali bir ¢alisma
yoktur (56).

4.5.Bagirsak ve Psikoloji Sendromu (GAPS)
Diyeti

Noroloji ve beslenme uzmani Natasha
Campbell-McBride, otizm tanisi konmus oglu
icin yaptig1 arastirmalar sonucunda GAPS tedavi
yontemini gelistirmisti. GAPS diyeti, beyin
basta olmak iizere genel olarak viicutta toksik
yiikiin azalmasin1 amaglamaktadir. GAPS diyeti
iic ana boliimden olusmaktadir: Girig diyeti,
tam GAPS diyeti ve ¢ikis diyeti. Alt1 asamadan
olusan giris diyetinin ilk agamalarinda psikolojik
ve fizyolojik semptomlar ortadan kalkmaya
baslar. Girig diyeti; amino asitler, yaglar, jelatin,
glukozaminler, vitamin ve mineralller gibi bagir-
sak astarmni teskil eden besin dgelerinden olusur.
Agr1 veya ishalin giderilmesi durumunda bir
sonraki agamaya gegilir. Tolerans ve hassasiyet
durumu goz oniinde bulundurularak bazi besin-
ler bu agamada veya daha ge¢ diyete eklenebilir.
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Giris diyetinde sindirim problemleri tamamen
giderildikten sonra tam GAPS diyetine gegcilir.
Yaklagik iki yil boyunca uygulanan tam GAPS
diyetinde amac¢ dengeli bir bagirsak florasi ile
psikolojik ve fizyolojik problemleri ortadan kal-
dirmaktir. Cikis diyetinde ise bagirsak florast ve
epiteli tamamen iyilesmis durumda olur. Yasakli
besinlere baslamak icin sindirim sisteminin en
az alt1 ay boyunca saglikli bir sekilde ¢aligmasi
gerekir (58).
GAPS diyetinde yasakli besinler (58):

* Seker ve yapay tatlandiricilar

* Suruplar

* Alkol

+ Islenmis ve paketlenmis besinler

* Piring, misir, bugday ve yulaf gibi tahillar

» Patates ve nisasta icerigi yliksek sebzeler

* Siit

» Fasiilye (beyaz ve yesil fasiilye harig)

* Cay ve kahve

* Soya

OSB’li ¢ocuklarda beslenme aktivitesini

etkileyen faktorlerin incelendigi bir ¢calismada
katilimcilarin %25°1 tarafindan GAPS diyeti-
nin uygulandig1 rapor edilmistir (59). GAPS
diyetinin otizm benzeri davranmiglar iizerine
etkisinin degerlendirildigi ¢alismalarin sayisi
olduk¢a simirhidir. Cikili ve ark. tarafindan
(60) yapilan bir calismada OSB’li ¢ocuklari
icin GAPS diyeti uygulayan 15 aile ile gorii-
siilmiistiir. Ailelerin %33’ ¢ocugun bu diyeti
kabullenmedigini belirtmistir. Ayrica %20’si
konusma durumunda iyilesme oldugunu,
%16°s1 konstipasyonun gectigini, %12’°si 6fke
ndbetlerinde azalma oldugunu ve %8’i goz
temasinda artis oldugunu bildirmistir. GAPS
diyeti her ne kadar ¢alismaya katilan ailelerin
%93’ tarafindan ekonomik goriilmese de
ailelerin tamami1 GAPS diyetini tavsiye ede-
bileceklerini belirtmistir. GAPS diyeti i¢in
literatiirde yeterli kanit bulunmamakta ve daha
fazla randomize kontrollii ¢alismalara ihitiyag
oldugu diistiniilmektedir.

4.6.Vitamin-Mineral Takviyeleri

OSB’ye siklikla vitamin ve mineral
yetersizlikleri eslik etmektedir. GIS sorunlari
ve Ozel diyetler otizmde vitamin-mineral
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eksikliginin baslica nedenlerindendir. Bununla
birlikte hiicresel metilasyon ve glutatyon aracili
antioksidan savunma sisteminin yetersiz oldugu
gbzlenmistir. Dolayisiyla ¢ogu metabolizmada
kofaktor olarak gorev yapan A, B12, C ve E
gibi vitamin diizeylerinin artis1 hedeflenmistir
(43,50,51,61,62).

Askorbik asidin OSB {izerine etkisini aras-
tiran 30 haftalik ¢ift kor plasebo kontrollii bir
caligmada 10’ar haftalik 3 donemlik miidahale
siireci planlanmistir. Bir gruba 10’ar haftalik
siirelerle sirasiyla askorbat-askorbat-plasebo;
diger gruba ise aym siirelerle askorbat-plase-
bo-askorbat miidahalesinde bulunulmustur.
Plasebodan sonra askorbat alan grupta sosyal,
duygusal, duyusal ve konusma becerileri yo-
niinden iyilesme goriiliir iken, askorbattan sonra
plasebo alan grupta bu becerilerin kotiilestigi
rapor edilmistir (63).

Giiniimiizde siklikla uygulanan tamamlayici
ve alternatif tip yontemlerinden biri de piridok-
sin-magnezyum bilesimidir. Sadece pridoksinin
1968 yilinda OSB’li ¢ocuklar i¢in kullanildig
bildirilmis ve dil sorunlarinda iyilesme goz-
lemlenmistir. Piridoksin-magnezyum bilesimi
OSB’de artmis duyusal semptomlar i¢in Oneril-
mistir (64). Ayrica piridoksinin triptofan-seroto-
nin metabolizmasinda gorev alan iki enzimden
biri olan triptofan hidroksilaz enziminin yapisina
katildig1 da bilinmektedir (65).

4.7.0tizmde Probiyotik Kullanimi

Probiyotikler, yeterli miktarda kullanildi-
ginda konakgr sagligi lizerinde yarar saglayan
canli mikroorganizmalar olarak tanimlanmakta-
dir (66). Bir iiriiniin probiyotik olarak smiflandi-
rilabilmesi i¢in sahip olmasi gereken bazi 6zel-
likler vardir. Bu 6zellikler, patojenik ve toksik
olmamasi, midenin asidik ortamia ve sindirim
kanalinda pargalanmaya direngli olmasi, bu
kanala uyum saglamasi, insan merkezli olmasi
ve konake¢1 saglhigint olumlu yonde etkilemesi
olarak siralanabilir (39,67).

Bagirsak mikrobiyotasi birgok metabolik
fonksiyonda rol oynar. Vitamin ve homon-
lardan bazilarinin sentezi, ilag ve toksinlerin
atimi, enerji metabolizmasi ve bagirsak-be-
yin aks1 yolu ile konakc¢inin davranigsal
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aktivitelerinin modiilasyonu bunlardan bazilari-
dir (68). OSB’de bagirsak mikrobiyotasindaki
suslarin nispi oranlar1 hakkindaki raporlar
farkli veriler sunmaktadir. Clostridia gibi bazi
tiirlerin nispi oranlarinda artis oldugu bildiril-
mistir. Ancak bazi caligmalarda Bacteriodetes
gibi suslarin ve KZYA’nin azaldigi, baz1 ¢alis-
malarda ise arttigi bildirilmistir. Bu durumun
sinirlt besin tiiketimi ve farkli diyet oriintiileri
gibi karistirict faktorlerden kaynaklanabilecegi
disiintilmektedir (69).

Probiyotik takviyelerinin immiin sistemi
giiclendirmesi, bagirsaktaki saglikli mikrobi-
yal dengeyi siirdiirmesi, inflamatuar sitokin
diizeylerini azaltmasi gibi tedavi edici birgcok
etkisi oldugu ileri siiriilmiistiir (70,71). Deney
hayvanlari iizerinde yapilan galigmalarda GiS
islev bozukluklarinin biiyiik bir kismi iizerinde
probiyotiklerin olumlu etkileri bulunmustur.
Ornegin bir ¢alismada anne siitiinde de bulunan
Lactobacillus reuteri nin glinlik diizenli olarak
alimu ile lipopolisakkarit indiiklii bagirsak infla-
masyonunun azaldigi bildirilmistir (72).

OSB’de probiyotik manipiilasyonu iizerine
yapilan diger ¢aligmalarda da genel olarak La-
ctobacillus ve Bifidobacterium suglar1 lizerine
odaklanilmistir. Bir calismada maternal yiiksek
yagl diyet indiiklii otizm modelinde dort hafta
boyunca giinde bir defa 1x108 kob Lactobasil-
lus reuteri kullaniminin antisosyal davraniglari
ve anormal sinir iletimini iyilestirdigi rapor
edilmistir (73). OSB’de probiyotik tedavisine
dayali dort ¢alismanin incelendigi bir derle-
mede Lactobasillus acidophilus tedavisinin
zihinsel faaliyetlerde iyilesme ile sonug¢lamdigi
bildirilmistir (74). Tomova ve ark. (75) ise dort
ay boyunca giinde 3 kapsiil verilen ve alt1 farkli
sus iceren (bir kapsiiliin igerigi; 4x10% Lac-
tobacillus acidophilus, 2x108 Lactobacillus
rhamnosus, 4x10% Lactobacillus casei, 3x108
Bifidobacterium longum, 4x10% Bifidobacte-
rium bifidum ve 3x10% Streptococcus thermop-
hilus) ticari bir probiyotik manipiilasyonunun
fekal Bifidobacili/Firmicutes oranini artirdigini
ve fekal TNF-a diizeyleri ile Clostridia nispi
oranini diglirdigiinii ifade etmislerdir. OSB’li
3-16 yas arasi ¢ocuklar ile yapilan c¢ift kor
plasebo kontrollii bir c¢alismada 12 hafta
boyunca Lactobacillus plantarum WCFS1
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miidahalesinde bulunulmustur. Lactobasillus
plantarum verilen otizmli ¢ocuklarda antisos-
yal davranig, kaygi ve iletisim bozuklarinin
olumlu yonde etkilendigi rapor edilmistir (76).
Bagka bir ¢calismada ise OSB’li ¢ocuklara 2 ay
boyunca giinde iki defa 5x10° kob Lactobacil-
lus acidophlius igeren bir kapsiil verilmistir.
Bu calismanin sonucunda OSB’li ¢ocuklarin
odaklanma ve is yapabilme becerilerinde artig
gbzlenmis fakat diger otistik semptomlarda bir
ilerleme kaydedilmedigi bildirilmistir (77).

Tartismalir da olsa OSB’nin nedenlerinden
biri olarak goriilen civanin probiyotik bakte-
riler tarafindan detoksifiye edilebilecegi ifade
edilmistir. Civanin detoksifikasyonu, bir redoks
reaksiyonu ile bakterilerin oldukg¢a toksik olan
Hg"?’yi Hg(0)’ye doniistirme kabiliyetleri
neticesinde gergeklesmektedir. Hidrofobik ve
kirilgan olan Hg(0) bakteri ile birlikte mide-ba-
girsak yoluna salinmakta ve bu sekilde digki ile
viicuttan atilmaktadir (78).

Goriildiigli gibi probiyotik uygulamasinin
bagirsak-beyin aksinin modiilasyonunu sagla-
mas1 nedeniyle OSB’de 6nemli bir destekleyici
tedavi secenegi olabilecegi son c¢aligmalarda
rapor edilmistir. Probiyotiklerin tedavi edici
etkileri kesin olarak agiklanamadigi i¢in var olan
caligmalar probiyotiklerin ndrotransmitterleri
ve ndroimmiin tepkileri etkileyebilecegini dii-
stindiirmektedir. Ayrica bir arastirmada, her bes
doktordan birinin OSB semptomlarinin tedavisi
icin probiyotik takviyesini onerdigi bildirilmistir
(24).

OSB’li bireylerde normal olmayan mikrof-
loranin yani sira sizdiran bagirsak sendromu gibi
nedenlerle bagirsakta asirt patojen liremesi s6z
konusudur. Bu patojenlerin iiremesini engelle-
mek, dolayisiyla mikroflora dengesini saglamak
amactyla antibiyotik kullanimi da 6nerilmektedir.
Antibiyotigin yan etkilerinin inhibisyonu igin ise
probiyotik kullanimi tavsiye edilmektedir. Fakat
probiyotik kullaniminin kesinlik kazanabilmesi
icin daha ileri ¢aligmalara ihtiya¢ duyulmaktadir
(79).

5. Sonug
OSB’li bireylerin seg¢ici yeme aligkan-
liklar1  bagirsak florasin1  olumsuz yonde
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etkilemekte ve OSB’ye 06zgli semptomlarin
hafifletilmesini  zorlastirmaktadir. OSB’de
goriilen semptomlar bireye 6zgii oldugundan,
beslenme miidahaleleri de her birey igin farkli-
lik arz etmelidir. OSB’li bireylerin beslenmesi
davranissal semptomlarin azaltilmas1 ve GIS
problemlerinin giderilmesi odakli olmalidir.
OSB’ye 0zgii diyet yaklagimlarinin uzun siireli
uygulanmas1 bazi major besin ogesi eksiklik-
lerini beraberinde getirebileceginden belirli
bir siire i¢in uygulanmalar1 besin 6gesi yeter-
sizliginin Onlenmesi bakimindan O6nemlidir.
OSB’de probiyotik kullanim1 ve c¢esitli diyet
yaklagimlarimin 6neri diizeyinde genel kabul
gormesi icin kanita dayali daha ileri ¢alisma-
lara gereksinim vardir.
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