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Yayginlig1 giderek artan otizm spektrum bozukluklari; sosyal etkilesimde belirgin
farkli tutumlar, takintili ve tekrarlanan davranislar, motor becerileri iyi kullanamama
gibi bir¢ok semptom ile karakterize ndrolojik bir hastaliktir. Otizmde anormal
beslenme aliskanliklari, besin tiiketiminde segicilik ve gastrointestinal sistem
problemleri gibi beslenme problemleri de gorilmektedir. Ayrica otizmde mikrobiyota
da saglikli bireylere gore farklidir. Bu nedenle goriilen semptomlar1 azaltmak ve
yetersizligi goriilebilecek besin Ogelerinin yerine konulmasi i¢in beslenme
tedavilerinin uygulanmasi elzemdir. Vitamin ve mineral takviyeleri, probiyotik
takviyesi, ketojenik diyet, glutensiz kazeinsiz diyet en ¢ok tercih edilen ve otizmde
goriilen semptomlart azalttigi gosterilen beslenme tedavilerindendir. Beslenme
tedavileri her otizmli gocukta ayni etkiyi gdstermedigi i¢in bireye 6zgii beslenme
tedavisi uygulanmalidir. Bu derlemede, otizmde goriilen beslenme ile ilgili sorunlar
ve guncel beslenme tedavilerinin etkisini arastiran yayimnlar degerlendirilerek
Ozetlenmistir.
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Abstract

With an increasing prevalence, autism spectrum disorders are neurological disorders
that characterized by a number of symptoms such as significantly different attitudes in
social interactions and communication, repetitive and obsessively behaviors, and
inability to use motor skills. In addition, nutritional problems such as abnormal eating
habits, sensitivity to food texture, selectivity in food consumption, and gastrointestinal
problems are also accompanied. Besides, microbiota of patients with autism seems to
be different when compared to healthy individuals. Therefore, nutritional treatment
applications are essential for reducing the symptoms and to replace nutritional
deficiencies. The most preferred nutritional therapies that have been shown to reduce
the symptoms in autism are vitamin, mineral, and probiotic supplements, ketogenic
diet, gluten-free and casein-free diets. Since nutritional treatments don’t show the same
effect in every autistic child, nutritional therapy should be applied specific to the
individual. This review summarizes the literature that investigate nutritional problems
and the effects of current nutritional treatments in autism.

Keywords: Autism, Microbiota, Gluten-free Diet, Ketogenic Diet.

1. Giris

Otizm yaklasik {i¢ yaslarinda ortaya ¢ikan, sosyal etkilesim ve iletisimde belirgin farkli
tutumlar, takintili ve tekrarlanan davraniglar, hafizada zayiflik, dikkat daginiklig1 ve
motor becerileri 1yi kullanamama ile karakterize noérolojik bir hastaliktir. Otistik
cocuklarin % 15-30’unda biiyiime gelisme durmaktadir. Ustelik temel semptomlarin
yani sira, bu hastalarin birgogunda duyusal organlarda anormallik, zay1f yiiz kaslar1 ve
bilissel sorunlar da yasanmaktadir (Castro, Faccioli, Baronio, Gottfried, Perry ve dos
Santos Riesgo, 2015; Tuohy ve digerleri, 2015). Ayn1 zamanda hiperaktivite ve
anksiyetedeki semptomlara benzer uyku hali, gastrointestinal sistem sorunlari ve yeme
bozukluklar1 da goriilebilen diger semptomlar arasindadir. Etiyolojisi net
bilinmemekle beraber temel sebepleri genetik ve cevresel faktorlerdir. Otizmi
etkileyen faktorler incelendiginde genetik faktorlerin roli %1-2’dir. Otizmin
olusmasinda asil etkenin yasamin ilk yili ve anne karninda maruz kalinan g¢evresel
etkenler oldugu diistiniilmektedir (DeVilbiss, Gardner, Newschaffer ve Lee, 2015;
Madore ve digerleri, 2016). Sigara, alkol, hava kirliligi, endokrin bozucu ilaglar,
pestisitler, agir metaller, besin dgeleri, otizm olusum riskini arttirdigi diigiiniilen
faktorlerdir. Gebelik doneminde goriilen enfeksiyon, kronik hastaliklar ve

malniitrisyon kalic1 beyin hasarlarina yol agabilmektedir (Lyall, Schmidt ve Hertz-
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Picciotto, 2014). Yaklasik 20-30 yil oncesine kadar nadir bir hastalik olan otizm
spektrum bozuklugu; 1980°den bu yana Ingiltere’de 13 kat artis gdstermis ve
Amerika’da her 88 ¢ocuktan birinin otizm tanisina sahip oldugu bildirilmistir (Castro
ve digerleri, 2015). Tiirkiye’de Otizm Tarama Projesi Kapsaminda 44.045 ¢ocuga M-
CHAT (Degistirilmis Erken Cocukluk D&énemi Otizm Tarama Olgegi/Modified
Checklist for Autism in Toddlers) 6lgegi uygulanmis ve 4.605’inin risk grubunda
oldugu bildirilmistir (Saglik Bakanligi, 2015).

Otizm tanis1 koymada, Amerikan Psikiyatri Birliginin Ruhsal Bozukluklarin Tanisal
ve Sayisal Elkitabi, Besinci Basiminin (DSM-5) kriterleri kullanilmaktadir (Lobar,
2016). Ancak otizmin tanisina 6zgii biyolojik bir test yoktur. Bundan dolay1 otizm
tanist; ailelerin gozlemledigi davranislar, sosyal iletisim ve etkilesimdeki zorluklar
gibi temel semptomlar ile konulmaya devam etmektedir. Otizm spektrum
bozuklugunun patolojisini ¢ok daha karmasik yapan konu; otizmli bireylerin
karsilagtirildiginda hepsinde tamamen ayni semptomlarin goriilmemesi, aralarinda

farkliliklar olmasidir. (Tuohy ve digerleri, 2015).

Otizmli ¢ocuklarin beslenme durumlar1 yapilan arastirmalar ve literatirdeki
derlemeler ile bilinmektedir (Graf-Myles ve digerleri, 2013; Herbert ve Buckley,
2013; Hyman ve digeleri, 2012; Lobar, 2016; Tuohy ve digerleri, 2014). Otizimli
cocuklarda beslenme problemleri olduk¢a yaygin goriilmektedir (Herbert ve Buckley,
2013; Tuohy ve digerleri, 2015). Tiirkiye’de 86 otizmli ¢ocuk iizerinde yapilan
calismada c¢ocuklarin bazi besinleri tiiketmedigi ve beslenmelerinde c¢esitli
nedenlerden dolayr sorunlarin oldugu bildirilmistir (Girli, Ozgonenel, Sar1 ve
Ardahan, 2016). Anormal beslenme aliskanliklari, besin dokularina hassaslik ve besin
tilketiminde segicilik otistik bireylerde sik goriilen beslenme ile ilgili sorunlar olup
besin seciciligi nedenleri yiyecegin ¢esidine, dokusuna, kokusuna, tadina, rengine gore
degismektedir. (Herbert ve Buckley, 2013; Tuohy ve digerleri, 2015). Yapilan baska
bir ¢caligmada otizmli ¢ocuklarin saglikli cocuklara kiyasla daha fazla besini reddettigi
ve sinirli besin tercihinden dolay1 beslenme yetersizlikleri goriildiigii bildirilmistir

(Bandini ve digerleri, 2010).

Gilinltimiizde norolojik hastaliklarin tedavisinde beslenme tedavisi yayginlagsmaktadir

(Castro ve digerleri, 2015). Genelde tedavi sonuglarinda tutarlilik saglanamayan
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cocuklarda glutensiz ve kazeinsiz, ketojenik diyet gibi beslenme tedavileri iyi bir
yontem olmaktadir (Tuohy ve digerleri, 2015). Ketojenik diyet ile epilepsi arasindaki
iliski netlestigi gibi diyette yapilacak iyilestirme ve degisikliklerin bazi otizmle alakali
hastaliklarinda tedavisinde ya da semptomlar1 azaltmasinda kullanilabilecegi

diistiniilmektedir (Castro ve digerleri, 2015).

Davranis bozukluklarinda iyilesme ve ndbetlerde azalma gibi gelismeleri sagladigi 6ne
stiriilen farkli beslenme yaklagimlar1 hala tam kanitlanamasa da, hastaligin tedavisinde
iddial1 bir yere sahiptirler (Castro ve digerleri, 2015). Bu derleme beslenmenin otizm
hastaliginin olusumu ve tedavisi lizerine etkisini arastiran yayinlar degerlendirilerek

Ozetlenmistir.

2. Otizm Spektrum Bozukluklar: ve Beslenme Durumu

Otizmli ¢ocuklarda beslenme sorunlari besin seciciligi, gastrointestinal sistem
sorunlari, duyusal besin gii¢liigii ya da kisisel sorunlardan kaynakli olabilir (Cekici ve
Sanlier, 2017). Yemek se¢me davranisi biiylime ¢agindaki otizmli ¢ocuklarda gelisme
geriligine sebep olarak kronik sorunlara yol acabilir (Gokge Unal, 2016). Mar1-Bauset
ve arkadaslarinin yaptig1 bir ¢alismada 5. persentil altinda olan otizmli ¢ocuklarin
saglikli kontrol grubuna gore daha fazla oldugu bildirilmistir. Ayrica otizmli
cocuklarda besin tiiketim kayitlarina gore besin ¢esitliliginin az oldugu bulunmustur
(Mari-Bauset, Llopis-Gonzélez, Zazpe-Garcia, Mari-Sanchis ve Morales-Suarez-
Varela, 2015). Otizmli ¢ocuklar genel olarak ayni besinleri tiiketmeyi tercih eder ve
yeni besinler ile tanistirildiginda agresif tutumlar sergilemektedir (Barnhill, Gutierrez,
Ghossainy, Marediya, Marti, Hewitson, 2017; Hyman ve digerleri, 2012). Besin
seciciliginin altinda oral alimda olan hassasiyetin neden olabilecegi diisiiniilmektedir
(Berding ve Donovan, 2016). Otizmde yetersiz beslenmeden dolay1 vitamin mineral
eksiklikleri goriilmektedir. Ayrica otizmin semptomlarini 6nlemek amaciyla beslenme
tedavileri (glutensiz diyet, kazeinsiz diyet gibi) vitamin mineral eksikligine
olabilmektedir (Al-Farsi ve digerleri, 2013; Graf-Myles ve digerleri, 2013; Reynolds
ve digerleri, 2012). Otizmli ¢ocuklarda vitamin, mineral ve yag asidi eksikligi sik
gorulmektedir. Genellikle pantotenik asit, folat, biyotin, Bi2 vitamini, D vitamini ve E

vitamininin tiim kan, serum ve plazma seviyeleri diigiiktiir (Peretti ve digerleri, 2018).
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Bi2, ¢inko, demir yetersizligine hem yemek se¢iciligi hem de uygulanan diyetler neden
olmaktadir (Al-Farsi ve digerleri, 2013; Graf-Myles ve digerleri, 2013; Reynolds ve
digerleri, 2012). Metionin sentaz enzimi i¢in 6nemli olan B12 ve folat beyin gelisim ve
fonksiyonlarinda kritik rol oynamaktadir. Al-Farsi ve arkadaslarinin yaptig1 calismada
otizmli ¢cocuklarda, saglikli kontrol grubuna gore serum Bi2 ve folat seviyesinin diisiik

oldugu bildirilmistir (Al-Farsi ve digerleri, 2013).

Beslenme tedavilerinin, otizmde bozulan glutatyon metabolizmasi iizerine iyilestirici
etkisi bulunmaktadir (Geier, King, Sykes ve Geier, 2008; James ve digerleri, 2009).
Anormal glutatyon ve metilasyon mekanizmasina sahip 37 otizmli ¢ocuga 3 ay
boyunca haftada iki kez 75 mg/dl metilkobalamin ve gunde iki kez 400 mg/dl folik
asit destegi verilen bir ¢aligmada tedavi sonucunda glutatyon redoks metabolizmasinin
tyilestigi ve bunun da giinliik yasamdaki beceriler iizerinde olumlu etkisi oldugu

bildirilmistir (James ve digerleri, 2009).

Yapilan ¢aligmalarda otizmli bireylerde D vitamini eksikligi goriildiigi bildirilmigtir
(Saad ve digerleri, 2016; Saad ve digerleri, 2018). Saad ve arkadaslarimin 3-10
yaslarindaki 109 otizmli ¢ocuk ile yaptig1 calismada, ¢ocuklara 4 ay diizenli olarak
300 IU Ds/kg/giin verilmistir. GIS sistem sorunlari, hiperaktivite, sosyal davranislar
ve konusma bozuklugu gibi semptomlarda D vitamini verilmesi sonucunda yar1 yariya
azalma saglanmistir (Saad ve digerleri, 2018). Yapilan diger ¢calismalarda da benzer
sonuclar bulunmustur (Patrick ve Ames, 2014; Saad ve digerleri, 2016; Saad ve
digerleri, 2018). Ayrica D vitamini takviyesinin seratonin seviyesini artirarak da

otizmde goriilen semptomlari azalttig1 bildirilmistir (Patrick ve Ames, 2014).

Vitamin ve mineral desteklerinin otizmde etkisine bakilan bir ¢alismada; otizmli
cocuklara 2 ay duzenli vitamin-mineral destegi verilmesi sonucunda otizmli
cocuklarin vitamin-mineral desteklerini iyi tolere edebildikleri ve birgok biyokimyasal
degerin normale yakin veya normal oldugu bildirilmistir (Adams, Audhya,
McDonough-Means ve digerleri). Ayrica, vitamin ve mineral takviyesinin
hiperaktivitede, 6fke ndbeti kontroliinde, konusma becerilerinde olumlu etkisi oldugu
bulunmustur (Adams, Audhya, McDonough-Means ve digerleri, 2011; Adams ve
Holloway, 2004).
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3. Otizm Spektrum Bozukluklar: Tedavisinde Kullanilan Beslenme Yaklasimlar:

3.1. Otizm Spektrum Bozukluklar:1 ve Mikrobiyota

Otizmde gastrointestinal sistem (GIS) problemlerinin sik goriildiigii bu nedenle
bagirsak mikrobiyotasiyla bir iliski oldugu disiiniilmektedir. Diyare, konstipasyon,
reflii ve kusma, abdominal agr1 ve rahatsizlik, gaz ve kotii kokulu digki; otizmde
gorulebilen GIS semptomlardandir. Otizmli c¢ocuklarda yapilan genis ¢apli bir
calismada, otizmli c¢ocuklarda saglikli kontrol grubuna gére GIS problemlerinin
goriilme oraninin daha fazla oldugu bildirilmistir. Otizmdeki GIS problemlerinin
sosyal, bireysel davranislardaki problemlerle iliskili oldugu bilinmektedir (Ding, Taur
ve Walkup, 2017; Mezzelani ve digerleri, 2015). Birgok calisma otizmli bireylerde
bagirsak mikrobiyotasinin farkli oldugunu bildirmistir (Adams, Johansen, Powell,
Quig ve Rubin, 2011; Barnhill ve digerleri, 2017; Mangiola, laniro, Franceschi,
Fagiuoli, Gasbarrini ve Gasbarrini, 2016; Santocchi ve digerleri, 2016). Stres
adaptasyonunda birlestirici bir sistem olan hipotalamus-hipofiz-adrenal (HPA) aksin,
beyin bagirsak iletisiminde bir baska anahtar yol oldugu bildirilmistir. Otizmde HPA-
aksi aktivitesinde artis oldugu goézlemlenmistir (Spratt ve digerleri, 2012).

Beyinde psikolojik davranislarin ve duygu durumlarinin diizenlenmesinde gorevli
seratonin; yapilan ¢aligmalar dogrultusunda otizm olusumunda 6nemli rolii oldugu
diisiiniilen bir norotransmitterdir (Boccuto ve digerleri, 2013; Muller, Anacker ve
Veenstra-VanderWeele, 2016). Yapilan bir ¢alismada otizmli ¢ocuklarda otizmli
olmayan ¢ocuklara gore daha diisiik seratonin seviyesi oldugu bildirilmistir (Boccuto
ve digerleri, 2013). Ayrica otizmli bireylerde degismis lenfoblastoid hiicreleri,
nikotinamid adenin diniikleotit (NADH) {iretimini azaltarak triptofan mekanizmasinda
degisikliklere neden olarak seratoninin isleyisi bozabilmektedir (Boccuto ve digerleri,

2013; Muller, Anacker ve Veenstra-VanderWeele, 2016).

Kisa zincirli yag asitleri, Ozellikle de propiyonat davramigsal ve norolojik
fonksiyonlarda degisikliklere yol acabilmektedir (Adams, Audhya, McDonough-
Means ve digerleri, 2011; El-Ansary, Ben Bacha ve Kotb, 2012; Jory, 2016). Clnku
kisa zincirli yag asitleri beyin membranindan gecerek birikebilir ve nérotoksik etki

yapar. Yiiksek propiyonat seviyesi, diisiik a-linoleik asit, linolenik asit, aragidonik asit
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(AA), dokozahekzaenoik asit (DHA) ve eikosapentaenoik asit (EPA) seviyesi ile
iligkilidir (El-Ansary, Ben Bacha ve Kotb, 2012). Otizmli ¢ocuklarda yapilan bir
calismada diyetlerinde DHA, EPA, AA ve a-linoleik asit seviyeleri ve omega-
3/omega-6 saglikli ¢ocuklara gore diisiik bulunmustur (Jory, 2016). Ayrica yiksek
propiyonat seviyesinin seratonin ve dopamin seviyesini diisiirdiigi bildirilmistir. Bu
durum otizmde goriilebilen seratonin mekanizmasindaki sorunlarinin diger bir
nedenidir (Boccuto ve digerleri, 2013; El-Ansary, Ben Bacha ve Kotb, 2012). Kan
beyin bariyerinden gecemeyen kolesterol; merkezi sinir sisteminde birikip, sinir
digiimlerinde degisiklige yol acarak otizm davraniglarina yol acabilecegi

diistiniilmektedir (Schengrund, Ali-Rahmani ve Ramer, 2012).

Beyin bagirsak aksindaki bakterilerin ve metabolik drinlerinin sadece beyin ve
bagirsak arasindaki baglantida kalmayip bunun disinda anlama, beyin gelisimi gibi
fizyolojik aktiviteleri de etkilemektedir (Adams, Audhya, McDonough-Means ve
digerleri, 2011; Mangiola ve digerleri, 2016; Tuohy ve digerleri, 2014). Fareler
lizerinde yapilan bir caligmada, bagirsaginda Campliyobacter jejuni bulunan farelerin
digerlerinden daha sinirli tutum ve davraniglar gosterdigi bildirilmistir (Mangiola ve
digerleri, 2016). Yapilan bir c¢alismada otizmli ¢ocuklarin gaitalarinda
Bakteriodes/Firmutes oran1 az Lactobasillus miktar1 yiiksek bulunmustur (Tomova ve
digerleri, 2015). Mikrobiyotanin 6nemli iiyelerinden olan bifidobakter ve laktobasili
tiirleri bagisiklik fonksiyonu ve mukozal yogunlugu diizenlemekte ve fermantasyon
sonucunda kisa zincirli yag asitleri dahil olmak iizere baz1 biyoaktif bilesenleri
uretmektedir (Tuohy ve digerleri, 2014). Yapilan ¢alismalarda probiyotik ve
prebiyotik kullanimin mikrobiyotayi diizenleyerek GIS problemlerini ve inflamasyonu
azalttigr bildirilmistir (Adams, Audhya, McDonough-Means ve digerleri, 2011,
Kaluzna-Czaplinska ve Blaszczyk, 2012; Tomova ve digerleri, 2015; Tuohy ve
digerleri, 2014; Do, Roberts, Sichel ve Sichel, 2013). Probiyotik ve prebiyotikler
seratonin Uretimini de arttirarak olumlu etki yapmaktadir (Kaluzna-Czaplinska ve
Blaszczyk, 2012). Otizmli gocuklarda beslenme de mikrobiyota kompozisyonunu
etkilemektedir.Yapilan bir ¢alismada yiiksek sebze, meyve, kurubaklagil, yagli tohum,
rafine karbonhidrat ve diisilk seker tiiten otizmli c¢ocuklarin gaitalarinda

Enterobacteriaceae, Lactococcus, Roseburia, Leuconostoc ve Ruminococcus. yuksek
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bulunmustur (Berding ve Donovan, 2018). Meyve, sebze ve tahillarda zengin olan
polifenollerin antioksidan 6zelliginden dolayr mikrobiyota igerigine ve bagisiklik

fonksiyonuna olumlu etkisi vardir (Tuohy ve digerleri, 2014).

Yapilan ¢aligmalarda, otizmli bireylerde mikrobiyotanin diizeltilmesinin hastaligin
tedavisinde etkili olabilecegi bildirilmistir. Bu amagla mikrobiyotay1 iyilestirecek
cesitli beslenme tedavileri uygulanmaktadir (Ding, Taur ve Walkup, 2017; Rodakis,
2015; Santocchi ve digerleri, 2016).

3.2. Ketojenik diyet

Ketojenik diyet; yiliksek yag ve biiylime, gelisme icgin yeterli protein, metabolik
ihtiyaclar icin yetersiz karbonhidrat igerigine sahiptir. Bu nedenle viicudun birinci
enerji kaynagi olarak yaglarin kullanildig1 beslenme yaklasimidir. Ketojenik diyette
lipitten gelen enerjinin lipit disindakilerden gelen enerjiye oram1 4: 1°dir. Genelde
ketojenik diyetteki enerjinin makro besin 0gelerden karsilanma orant %80 yag, %15

protein, %5 karbonhidrat olacak sekildedir (Napoli, Duefias ve Giulivi, 2014).

Ketojenik diyet ile birlikte insiilin ve leptin seviyelerinde degisiklikler ve serum
glikozunda azalma, serum keton seviyesi ve mitokondriyal fonksiyonlarda artis
olmaktadir. Keton cisimciklerinin enerji kaynagi olarak kullanilmasi otizmde,
metabolik bozukluklar1 azaltarak goriilen semptomlarin azalttigi bildirilmistir (Napoli,
Duefias ve Giulivi, 2014). Otizmli farelerde yapilan c¢alismalarda ketojenik diyet
uygulanan farelerin sosyal davraniglarinda ve 6grenme becerilerinde iyilesme oldugu
goriilmiistlir (Castro, Baronio, Perry, Riesgo ve Gottfried, 2017; Ruskin ve digerleri,
2013).

Ketojenik diyetin yan etkileri de bulunmaktadir. Evangeliou ve arkadaglar1 yaptiklar
calismada 30 otizmli cocuga alt1 ay boyunca dort hafta araliklarla enerjinin %30’u orta
zincirli yag asidi, %30’u taze krema, %11°1 doymus yag, %10’u protein, %19’u
karbonhidrat igeren orta zincirli yag asidi diyeti uygulamislardir. Caligma sonucunda
18 cocuk diyete uymus ve 10’unda belirgin olarak davraniglarda iyilesme
gbzlemlenmis ve tedavi sonrasinda ketojenik diyetin davraniglara olan olumlu etkisi
devam etmistir. Ayrica biyokimyasal parametrelerde {i¢ cocukta 3-hidroksi-izovalerik

asit seviyesinde yiikselme gozlenmistir (Eangeliou ve digerleri, 2003). Ketojenjk diyet

Sayfa | 134



S Kastamonu Saglk Akademisi Cilt | Volume:4, Sayi | Issue: 2, Agustos | August
A

protein, karbonhidrat ve diger besin d6gelerini sinirli miktarda igermesinden dolay1
biiylimeyi olumsuz etkilemekte ve agirlik kaybina sebep olabilmektedir. Otizmli
bireylerin yeme bozukluklarinin olmasi ve diisiik viicut agirhigina sahip olmaya
yatkinliklarindan dolayi, otizmde ketojenik diyetin uygulanmasi diisiindiiriicii
olmaktadir. Tiamin, lipoik asit ve karnitin eklenmesi bu semptomlar1 azaltabilir.
Ancak ketojenik diyetten dolay1 olusan dislipidemi, beta oksidasyon defekti, asidosiz,
mitokondriyal hastalik ve kardiyovaskiiler hastalik riskinin degerlendirilmesi

gerekmektedir (Napoli, Duefias ve Giulivi, 2014).

3.3. Glutensiz ve kazeinsiz diyet

Proteinler peptitlere parcalanarak bagirsak membranlarindan igeri alindiklarinda
viicutta c¢esitli reseptorleri uyarmaktadir. Bu reseptorlerin uyarilmasi davraniglari
etkileyebilmekte ve silirekli olmasi durumunda otizme yol agabilecegi
disiintilmektedir. Peptid seviyesi ylikseldiginde biiyiik bir kismi bosaltimla atilirken
bir kism1 beyin zarindan igeri girerek normal aktiviteyi bozabilmektedir (Christison ve
Ivany, 2006; Millward, Ferriter, Calver ve Connell-Jones, 2008). Otizmli bireylerin
davranislarindaki varyasyonlarin besin hassasiyetine bagli oldugu ve 6zellikle bugday
ve tiirevleriyle iliskili oldugu diistiniilmektedir. Ayrica kazein proteinin de benzer bir
etkisi olabilecegi iddia edilmektedir (Millward, Ferriter, Calver ve Connell-Jones,
2008). Ciinkii kazein ve gluten proteinleri yikimlari tamamlanmadan aktiflestiklerinde

otizmdeki semptomlara neden olmaktadir (Hsu, Lin, Chen, Wang ve Wong, 2009).

Bu nedenle, otizm tedavisinde semptomlari Onleyen ve zeka gelisimine katkida
bulundugu diisiiniilen beslenme miidahaleleri arasinda; glutensiz ve kazeinsiz diyet,
yalniz glutensiz diyet ya da yalniz kazeinsiz diyet gibi yaklagimlar vardir. Yapilan
calismalarda glutensiz-kazeinsiz diyetlerin motor beceriler ve konugsma yeteneginde
diizelme, dikkat verme ve odaklanabilmede artis, kendine ve baskalarina agresif
tutumlarinda azalma, takintili davraniglar, hiperaktivitenin diizelmesine yardimci
oldugu diistiniilmektedir (Ghalichi, Ghaemmaghami, Malek ve Ostadrahimi, 2016;
Hsu, Lin, Chen, Wang ve Wong, 2009; Lange, Hauser ve Reissmann, 2015). Otizmde
yasanilan temel problemlerden birisinin GIS rahatsizliklar1 oldugu bilindiginden

glutensiz ve kazeinsiz bir diyetin mikrobiyota {izerinde olumlu etkilerinden dolay1 bu
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diyeti otizmde kullanmanin yararli oldugunu savunan bir¢ok calisma mevcuttur
(Ghalichi, Ghaemmaghami, Malek ve Ostadrahimi, 2016; Pennesi ve Klein, 2012;
Paul Whiteley ve digerleri, 2012). Gahalichi ve arkadaslari, 80 ¢ocugu 2 gruba
ayirarak 6 hafta boyunca bir gruba glutensiz ekmek, makarna ve biskiividen olusan
glutensiz diyet diger gruba ise standart diyet vermistir. Calisma sonucunda glutensiz
beslenmenin GIS problemlerini azalttig1 ve otizm davranis semptomlarini iyilestirdigi
bildirilmistir (Ghalichi, Ghaemmaghami, Malek ve Ostadrahimi, 2016). Yapilan bagka
bir ¢alismada 72 otizmli ¢ocuk iki gruba ayrilarak bir gruba glutensiz ve kazeinsiz
diyet diger gruba ise standart diyet verilerek 24 ay takip edilmistir. Glutensiz ve
kazeinsiz diyet verilen grupta gorilen semptomlarda belirgin olarak azalma
goriilmiistiir (Whiteley ve digerleri, 2010). Harris ve Card’in yaptig1 calismada da
benzer sekilde glutensiz ve kazeinsiz diyetteki tiim ¢ocuklarm GIS semptomlar1 ve

davraniglarinda iyilesme oldugu bildirilmistir (Harris ve Card, 2012).

Ancak bu diyetin uzun siireli uygulanmasi bagisiklik sistemini zayiflatabilecegi ve
alerjenlere duyarli hale getirebilecegi belirtilmigtir. Ayrica kazeinsiz diyette
kalsiyumdan zengin siit iiriinlerinin kullanilmamasindan kaynakli viicutta kalsiyum
eksikligine neden olabilmektedir. Bu nedenle glutensiz ve kazeinsiz diyette vitamin ve
mineral takviyesi yapmak yan etkileri azaltmaktadir (Atladottir, Henriksen, Schendel
ve Parner, 2012). Yapilan bir ¢calismada glutensiz ve kazeinsiz diyet uygulayan otizmli
cocuklarin standart diyet uygulayan gruba kiyasla posa, K vitamini, ¢oklu doymamis
yag asitleri yiiksek, doymius yag asit ve sodyum alimlar1 diisiik bulunurken vitamin
A, pantotenik asit, biyotin, kalsiyum, fosfor ve iyot alimlar1 da diisiik bulunmustur
(Mari-Bauset, Llopis-Gonzalez, Zazpe, Mari-Sanchis ve Suarez-Varela, 2016). Otistik
bireylerin biiyiime ve gelisme geriligi géz Oniine alindiginda bu diyeti uygularken

beslenme yetersizligi riski degerlendirilmelidir (Whiteley ve digerleri, 2010).

4. Sonug ve Oneriler

Otizm spektrum bozukluklarinda besinlere karsi takintili tutum, birgok besin dgesinde
eksiklik, GIS semptomlar ve biiyiime, gelismede gerilik yaygi olarak goriilmektedir.
Hayatlarini etkileyen bu semptomlar1 iyilestirmek amaciyla beslenmeye tedavileri

gelistirilmeye c¢alisilmistir. Yapilan ¢aligmalar otizmli bireylerin mikrobiyotalarinin
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saglikli bireylerden farkli oldugunu bildirmistir. En ¢ok uygulanan ve otizimde
gorilen bircok semptomu azaltan beslenme tedavileri; ketojenik diyet, glutensiz ve
kazeinsiz diyettir. Ayrica vitamin, mineral, probiyotik ve prebiyotik destekleri de
terctih edilmektedir. Fakat bu tip diyetlerin uzun siireli uygulanmasimin neden
olabilecegi yan etkiler unutulmamalidir. En Onemlisi otizmde, yeterli ve dengeli

beslenme tesvik edilmelidir.

Kaynakca

Adams, J. B., Audhya, T., McDonough-Means, S., Rubin, R. A., Quig, D., Geis, E.
Lee, W. (2011). Effect of a vitamin/mineral supplement on children and adults
with autism. BMC Pediatr, 11, 111. doi:10.1186/1471-2431-11-111

Adams, J. B. ve Holloway, C. (2004). Pilot study of a moderate dose
multivitamin/mineral supplement for children with autistic spectrum disorder.
J Altern Complement Med, 10(6), 1033-1039. doi:10.1089/acm.2004.10.1033

Adams, J. B., Johansen, L. J., Powell, L. D., Quig, D. ve Rubin, R. A. (2011).
Gastrointestinal flora and gastrointestinal status in children with autism--
comparisons to typical children and correlation with autism severity. BMC
Gastroenterol, 11, 22. doi:10.1186/1471-230x-11-22

Al-Farsi, Y. M., Waly, M. 1, Deth, R. C., Al-Sharbati, M. M., Al-Shafaee, M., Al-
Farsi, O. Ouhtit, A. (2013). Low folate and vitamin B12 nourishment is
common in Omani children with newly diagnosed autism. Nutrition, 29(3),
537-541. d0i:10.1016/j.nut.2012.09.014

Atladéttir, H. O., Henriksen, T. B., Schendel, D. E. ve Parner, E. T. (2012). Autism
after infection, febrile episodes, and antibiotic use during pregnancy: an
exploratory study. Pediatrics, 130(6), 1447-1454. doi:10.1542/peds.2012-
1107

Bandini, L. G., Anderson, S. E., Curtin, C., Cermak, S., Evans, E. W., Scampini, R.
Must, A. (2010). Food selectivity in children with autism spectrum disorders

and typically developing children. The Journal of Pediatrics, 157(2), 259-264.

Sayfa | 137



A ; Otizm Spektrum Bozukluklar: Tedavisinde Beslenme Yaklagimlar: (5.127-143)

Barnhill, K., Gutierrez, A., Ghossainy, M., Marediya, Z., Marti, C. N. ve Hewitson, L.
(2017). Growth status of children with autism spectrum disorder: a case-control
study. J Hum Nutr Diet, 30(1), 59-65. d0i:10.1111/jhn.12396

Berding, K. ve Donovan, S. M. (2016). Microbiome and nutrition in autism spectrum
disorder: current knowledge and research needs. Nutr Rev, 74(12), 723-736.
doi:10.1093/nutrit/nuw048

Berding, K. ve Donovan, S. M. (2018). Diet can impact microbiota composition in
children with Autism Spectrum Disorder. Front Neurosci., 12, 515.

Boccuto, L., Chen, C. F., Pittman, A. R., Skinner, C. D., McCartney, H. J., Jones, K.
Schwartz, C. E. (2013). Decreased tryptophan metabolism in patients with
autism spectrum disorders. Mol Autism, 4(1), 16. doi:10.1186/2040-2392-4-16

Castro, K., Baronio, D., Perry, I. S., Riesgo, R. D. S. ve Gottfried, C. (2017). The effect
of ketogenic diet in an animal model of autism induced by prenatal exposure
to valproic acid. Nutr Neurosci, 20(6), 343-350.
doi:10.1080/1028415x.2015.1133029

Castro, K., Faccioli, L. S., Baronio, D., Gottfried, C., Perry, I. S. ve dos Santos Riesgo,
R. (2015). Effect of a ketogenic diet on autism spectrum disorder: A systematic
review. Research in Autism Spectrum Disorders, 20, 31-38. doi:
10.1016/j.rasd.2015.08.005

Cekici, H. ve Sanlier, N. (2017). Current nutritional approaches in managing autism
spectrum disorder: a review. Nutr Neurosci, 1-11.

Christison, G. W. ve Ivany, K. (2006). Elimination diets in autism spectrum disorders:
any wheat amidst the chaff? J Dev Behav Pediatr, 27(2 Suppl), 162-171.

DeVilbiss, E. A., Gardner, R. M., Newschaffer, C. J. ve Lee, B. K. (2015). Maternal
folate status as a risk factor for autism spectrum disorders: a review of existing
evidence. British Journal of Nutrition, 114(5), 663-672.

Ding, H. T., Taur, Y. ve Walkup, J. T. (2017). Gut Microbiota and Autism: key
concepts and findings. J Autism Dev Disord, 47(2), 480-489.
d0i:10.1007/s10803-016-2960-9

Do, R. W. ve Roberts, E., Sichel, L. S. ve Sichel, J. (2013). Improvements in
gastrointestinal symptoms among children with Autism Spectrum Disorder

Sayfa | 138


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC6079226/

S Kastamonu Saglk Akademisi Cilt | Volume:4, Sayi | Issue: 2, Agustos | August
A

receiving the delpro?probiotic and immunomodulator formulation. J Prob
Health 2013, 1(1). doi: 10.4172/2329-8901.1000102

El-Ansary, A. K., Ben Bacha, A. ve Kotb, M. (2012). Etiology of autistic features: the
persisting neurotoxic effects of propionic acid. J Neuroinflammation, 9, 74.
d0i:10.1186/1742-2094-9-74

Evangeliou, A., Vlachonikolis, I., Mihailidou, H., Spilioti, M., Skarpalezou, A.,
Makaronas, N. ... Smeitink, J. (2003). Application of a ketogenic diet in
children with autistic behavior: pilot study. J Child Neurol, 18(2), 113-118.
d0i:10.1177/08830738030180020501

Geier, D. A, King, P. G., Sykes, L. K. ve Geier, M. R. (2008). A comprehensive
review of mercury provoked autism. Indian J Med Res, 128(4), 383-411.

Ghalichi, F., Ghaemmaghami, J., Malek, A. ve Ostadrahimi, A. (2016). Effect of
gluten free diet on gastrointestinal and behavioral indices for children with
autism spectrum disorders: a randomized clinical trial. World J Pediatr, 12(4),
436-442. doi:10.1007/s12519-016-0040-z

Girli, A., Ozgénenel, S. O., Sar1, H. Y. ve Ardahan, E. (2016). Otizmi olan ¢ocuklarin
beslenme durumunun degerlendirilmesi. Cocuk ve Medeniyet Dergisi, 1(1), 87-
99.

Gokge Unal, A. O. (2016). Norogelisimsel bozukluklarda beslenme. Clinical and
Experimental Health Sciences, 6(2), 80-85.

Graf-Myles, J., Farmer, C., Thurm, A., Royster, C., Kahn, P., Soskey, L. Swedo, S.
(2013). Dietary adequacy of children with autism compared with controls and
the impact of restricted diet. J Dev Behav Pediatr, 34(7), 449-459.
d0i:10.1097/DBP.0b013e3182a00d17

Harris, C. ve Card, B. (2012). A pilot study to evaluate nutritional influences on
gastrointestinal symptoms and behavior patterns in children with Autism
Spectrum  Disorder. Complement Ther Med, 20(6), 437-440.
doi:10.1016/j.ctim.2012.08.004

Herbert, M. R. ve Buckley, J. A. (2013). Autism and dietary therapy: case report and
review of the literature. J Child Neurol, 28(8), 975-982.
doi:10.1177/0883073813488668

Sayfa | 139


https://doi.org/10.4172/2329-8901.1000102

A ; Otizm Spektrum Bozukluklar: Tedavisinde Beslenme Yaklagimlar: (5.127-143)

Hsu, C. L., Lin, C. Y., Chen, C. L., Wang, C. M. ve Wong, M. K. (2009). The effects
of a gluten and casein-free diet in children with autism: a case report. Chang
Gung Med J, 32(4), 459-465.

Hyman, S. L., Stewart, P. A., Schmidt, B., Cain, U., Lemcke, N., Foley, J. T. Molloy,
C. (2012). Nutrient intake from food in children with autism. Pediatrics,
130(Suppl 2), 145-153. doi:10.1542/peds.2012-0900L

James, S. J., Melnyk, S., Fuchs, G., Reid, T., Jernigan, S., Pavliv, O. Gaylor, D. W.
(2009). Efficacy of methylcobalamin and folinic acid treatment on glutathione
redox status in children with autism. The American Journal of Clinical
Nutrition, 89(1), 425-430. doi:10.3945/ajcn.2008.26615

Jory, J. (2016). Abnormal fatty acids in Canadian children with autism. Nutrition,
32(4), 474-477. doi:10.1016/j.nut.2015.10.019

Kaluzna-Czaplinska, J. ve Blaszczyk, S. (2012). The level of arabinitol in autistic
children  after  probiotic  therapy.  Nutrition, 28(2), 124-126.
d0i:10.1016/j.nut.2011.08.002

Lange, K. W., Hauser, J. ve Reissmann, A. (2015). Gluten-free and casein-free diets
in the therapy of autism. Curr Opin Clin Nutr Metab Care, 18(6), 572-575.
d0i:10.1097/mc0.0000000000000228

Lobar, S. L. (2016). DSM-V Changes for Autism Spectrum Disorder (ASD):
implications for diagnosis, management, and care coordination for children
with ASDs. Journal of Pediatric Health Care, 30(4), 359-365. doi:
10.1016/j.pedhc.2015.09.005

Lyall, K., Schmidt, R. J. ve Hertz-Picciotto, I. (2014). Maternal lifestyle and
environmental risk factors for autism spectrum disorders. International
Journal of Epidemiology, 43(2), 443-464. doi:10.1093/ije/dyt282

Madore, C., Leyrolle, Q., Lacabanne, C., Benmamar-Badel, A., Joffre, C., Nadjar, A.
Laye, S. (2016). Neuroinflammation in autism: plausible role of maternal
inflammation, dietary Omega 3, and microbiota. Neural Plast, 2016, 35972009.
d0i:10.1155/2016/3597209

Mangiola, F., laniro, G., Franceschi, F., Fagiuoli, S., Gasbarrini, G. ve Gasbarrini, A.
(2016). Gut microbiota in autism and mood disorders. World Journal of
Gastroenterology, 22(1), 361-368. doi:10.3748/wjg.v22.i1.361

Sayfa | 140



S Kastamonu Saglk Akademisi Cilt | Volume:4, Sayi | Issue: 2, Agustos | August
A

Mari-Bauset, S., Llopis-Gonzalez, A., Zazpe-Garcia, I., Mari-Sanchis, A. ve Morales-
Suérez-Varela, M. (2015). Nutritional status of children with Autism Spectrum
Disorders (ASDs): a case—control study. Journal of autism and developmental
disorders, 45(1), 203-212. doi:10.1007/s10803-014-2205-8

Mezzelani, A., Landini, M., Facchiano, F., Raggi, M. E., Villa, L., Molteni, M.
Marabotti, A. (2015). Environment, dysbiosis, immunity and sex-specific
susceptibility: A translational hypothesis for regressive autism pathogenesis.
Nutr Neurosci, 18(4), 145-161. doi:10.1179/1476830513Y.0000000108

Millward, C., Ferriter, M., Calver, S. ve Connell-Jones, G. (2008). Gluten- and casein-
free diets for autistic spectrum disorder. Cochrane Database Syst Rev(2),
Cd003498. d0i:10.1002/14651858.CD003498.pub3

Muller, C. L., Anacker, A. M. J., ve Veenstra-VanderWeele, J. (2016). The serotonin
system in autism spectrum disorder: From biomarker to animal models.
Neuroscience, 321, 24-41. doi:
https://doi.org/10.1016/j.neuroscience.2015.11.010

Napoli, E., Duefias, N. ve Giulivi, C. (2014). Potential therapeutic use of the ketogenic
diet in Autism Spectrum Disorders. Frontiers in Pediatrics, 2(69).
d0i:10.3389/fped.2014.00069

Patrick, R. P. ve Ames, B. N. (2014). Vitamin D hormone regulates serotonin
synthesis. Part 1: relevance for autism. Faseb j, 28(6), 2398-2413.
d0i:10.1096/f].13-246546

Pennesi, C. M. ve Klein, L. C. (2012). Effectiveness of the gluten-free, casein-free diet
for children diagnosed with autism spectrum disorder: based on parental report.
Nutr Neurosci, 15(2), 85-91. doi:10.1179/1476830512y.0000000003

Peretti, S., Mariano, M., Mazzocchetti, C., Mazza, M., Pino, M. C., Verrotti Di
Pianella, A. Valenti, M. (2018). Diet: the keystone of autism spectrum
disorder? Nutritional neuroscience, 1-15.

Reynolds, A., Krebs, N. F., Stewart, P. A., Austin, H., Johnson, S. L., Withrow, N.
Hyman, S. L. (2012). Iron status in children with autism spectrum disorder.
Pediatrics, 130 Suppl 2, S154-159. doi:10.1542/peds.2012-0900M

Rodakis, J. (2015). An n=1 case report of a child with autism improving on antibiotics
and a father's quest to understand what it may mean. Microbial Ecology in

Sayfa | 141



A ; Otizm Spektrum Bozukluklar: Tedavisinde Beslenme Yaklagimlar: (5.127-143)

Health and Disease, 26, 10.3402/mehd.v3426.26382.
d0i:10.3402/mehd.v26.26382

Ruskin, D. N., Svedova, J., Cote, J. L., Sandau, U., Rho, J. M., Kawamura, M., Jr.
Masino, S. A. (2013). Ketogenic diet improves core symptoms of autism in
BTBR mice. PLoS One, 8(6), e65021. doi:10.1371/journal.pone.0065021

Saad, K., Abdel-Rahman, A. A., Elserogy, Y. M., Al-Atram, A. A., Cannell, J. J.,
Bjorklund, G., Ali, A. M. (2016). Vitamin D status in autism spectrum
disorders and the efficacy of vitamin D supplementation in autistic children.
Nutr Neurosci, 19(8), 346-351. doi:10.1179/1476830515y.0000000019

Saad, K., Abdel-Rahman, A. A., Elserogy, Y. M., Al-Atram, A. A., ElI-Houfey, A. A,
Othman, H. A. Abdel-Salam, A. M. (2018). Randomized controlled trial of
vitamin D supplementation in children with autism spectrum disorder. J Child
Psychol Psychiatry, 59(1), 20-29. doi:10.1111/jcpp.12652

Santocchi, E., Guiducci, L., Fulceri, F., Billeci, L., Buzzigoli, E., Apicella, F. Muratori,
F. (2016). Gut to brain interaction in Autism Spectrum Disorders: a
randomized controlled trial on the role of probiotics on clinical, biochemical
and neurophysiological parameters. BMC Psychiatry, 16, 183.
d0i:10.1186/s12888-016-0887-5

Schengrund, C.-L., Ali-Rahmani, F. ve Ramer, J. C. (2012). Cholesterol, GM1, and
autism. Neurochemical Research, 37(6), 1201-1207. doi:10.1007/s11064-011-
0697-6

Spratt, E. G., Nicholas, J. S., Brady, K. T., Carpenter, L. A., Hatcher, C. R., Meekins,
K. A. Charles, J. M. (2012). Enhanced Cortisol Response to Stress in Children
in Autism. Journal of Autism and Developmental Disorders, 42(1), 75-81.
d0i:10.1007/s10803-011-1214-0

Tuohy, K., Venuti, P., Cuva, S., Furlanello, S., Gasperotti, M., Mancini, A. ... Fava,
F. (2015). Chapter 15 - Diet and the Gut Microbiota — How the Gut: Brain Axis
Impacts on Autism. Effects on Human Health and Disease, 225-245.
doi:https://doi.org/10.1016/B978-0-12-407825-3.00015-0

Tuohy, K. M., Venuti, P., Cuva, S., Furlanello, C., Gasperotti, M., Mancini, A.
Vrhovsek, U. (2014). Diet and the gut microbiota—how the Gut: brain axis

Sayfa | 142



S Kastamonu Saglk Akademisi Cilt | Volume:4, Sayi | Issue: 2, Agustos | August
A

impacts on autism. K. Tuohy ve D. D. Rio (ed). Diet-Microbe interactions in
the gut icinde (ss. 225-245). Elsevier.

Tomova, A., Husarova, V., Lakatosova, S., Bakos, J., Vlkova, B., Babinska, K.
Ostatnikova, D. (2015). Gastrointestinal microbiota in children with autism in
Slovakia. Physiology & Behavior, 138, 179-187.
doi:10.1016/j.physbeh.2014.10.033

T.C. Saglik Bakanligi, Tohum Otizm Vakfi. Otizm Tarama Projesi Sonu¢ Raporu
Erisim adresi:
https://www.tohumotizm.org.tr/wpcontent/uploads/2018/07/taramaprojesi.pdf

Whiteley, P., Haracopos, D., Knivsberg, A. M., Reichelt, K. L., Parlar, S., Jacobsen,
J., Shattock, P. (2010). The ScanBrit randomised, controlled, single-blind
study of a gluten- and casein-free dietary intervention for children with autism
spectrum disorders. Nutr Neurosci, 13(2), 87-100.
d0i:10.1179/147683010x12611460763922

Whiteley, P., Shattock, P., Knivsberg, A.-M., Seim, A., Reichelt, K. L., Todd, L.
Hooper, M. (2012). Gluten- and casein-free dietary intervention for autism
spectrum conditions. Front Hum Neurosci, 6, 344,
d0i:10.3389/fnhum.2012.00344

Sayfa | 143


https://www.tohumotizm.org.tr/wp

