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ABSTRACT:

Autism; Inadequate social communication, repetitive behavior is a life-long spectrum disorder of a lifestyle that insists on sameness,
starting from infancy. The striking increase in incidence (59:1) brings with it an interest in the causes of the disease. Despite
numerous etiological studies, a definite cause has not been found yet, and environmental factors are among the most accused
agents along with genetic predisposition. This study is in the form of a compilation of many publications examining the relationship
between autism and environment. Most of the studies in the literature in terms of environmental exposures were on heavy metals
and air pollution. Although there were studies for some endocrine disruptors, it was seen that there were not enough studies in
terms of results. In addition, studies have found that similar substances have different results in different countries. Considering
the country-specific exposure differences, it was concluded that there is a need for studies investigating the relationship between
each country's own environmental pollutants and autism.
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0z:

Otizm; sosyal iletisimde yetersizlik, tekrarlayici davranis, aynilikta israr eden bir yasam bigiminin bebeklikten itibaren tim hayat
boyu stiren bir spektrum bozuklugudur. Carpici bir sekilde gorilme sikhgindaki (59:1) artis hastaligin sebeplerine olan ilgiyi
beraberinde getirmektedir. Cok sayida etiyolojik calismaya ragmen heniz kesin bir sebep bulunamamis olmakla berber cevresel
etmenler genetik yatkinlikla beraber en ¢ok suglanan ajanlarin basinda gelmektedir. Bu galisma otizm- gevre iliskisinin incelendigi
¢ok sayida yayinin bir derlemesi seklindedir. Literatiirde ¢evresel maruziyetler agisindan yapilmis ¢calismalarin ¢ogu agir metaller ve
hava kirliligi Gzerine idi. Bazi endokrin bozucular igin de ¢alismalar olmasina ragmen sonuglar agisindan yeterli ¢calisma olmadigi
gorildi. Ayrica yapilan calismalarda benzer maddelerin farkli Gilkelerde farkh sonuglar dogurdugu tespit edildi. Ulkelere 6zgii
maruziyet farkliliklar dikkate alindiginda her tlkenin kendi gevresel kirleticileri ile otizm iligkisinin arastirildig1 ¢calismalara ihtiyag
oldugu sonucuna varildi.

Anahtar Kelimeler: Otizm spektrum bozuklugu, Cevre kirliligi, Agir metaller
GiRiS:

Otizm spektrum bozuklugu(OSB); bebeklikten itibaren gbéz temasinda kisithlk, ortak dikkat ve isaret etme davranislarindaki
yetersizlik ve isteksizlikle kendini belli eden, yasamin ilk yillarinda ortaya gikan ve ciddi sosyal etkilesim ve iletisim bozuklugunun
yaninda sosyal davranis, dil, algisal fonksiyonlar, tekrarlayan davranislar ve 6zel ilgilerle kendini gésteren, yasam boyu belirtilerin
gorinimiinde ve siddetinde bireyden bireye farklilik gbsterebilen, genis bir spektrumda incelenen noro-gelisimsel bir bozukluktur

L Corresponding Author: Atatiirk Universitesi, Halk Saglig1 ABD, e.c.daharli2012@gmail.com, ORCID: 0000-0003-0343-8051
2 Atatiirk Universitesi, Halk Saglhigi ABD, dr_syilmaz@hotmail.com, ORCID: 0000-0001-7784-3274
3 Atatiirk Universitesi, Halk Saghg ABD, zkosan@hotmail.com, ORCID: 0000-0002-1429-6207

=Y
Autism and Environmental Relations: Review ' 73



https://www.jenas.org/
https://orcid.org/0000-0003-0343-8051
https://doi.org/10.53472/jenas.1056639
mailto:e.c.daharli2012@gmail.com
mailto:dr_syilmaz@hotmail.com
mailto:zkosan@hotmail.com
https://orcid.org/0000-0001-7784-3274
https://orcid.org/0000-0002-1429-6207

https://www.jenas.org
ISSN: 2146-9229

JENAS | Journal of Environmental and Natural Studies | Volume: 4 Issue: 1 2022

(Birligi., 2013). Gorulme sikhgindaki artislar, etiyolojide belirsizlikler, tedavilerdeki gesitlilikler son zamanlarda otizme olan ilgiyi
artirmistir.

ilk kez otizm terimi 1911’de Isvigreli psikiyatrist Eugen Bleur tarafindan kullanilmis, otizmin ilk tanimi da 1947’ de Leo Kanner
tarafindan yapilmistir (Kanner, 1943). Bu tarihlerden itibaren OSB’nin tani kriterlerinde glinimize kadar gesitli degisiklikler yapiimis
olup son olarak DSM-5 (Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorder)’te yaygin gelisimsel bozukluk ile es anlamli kabul
edilen cesitli klinik bulgularla kendini belli eden bir hastalik olarak kabul edilmistir (Burns & Matson, 2017). ilk tanilamanin basladig!
yillardan itibaren otizm insidansinda stirekli bir artis gériilmektedir. CDC son verilerinde insidans; 1000’de 18 oraninda (her 54
gocuktan birinde) seklinde agiklanmistir (Maenner MJ, 2016).

Otizmdeki en temel klinik bulgular sosyal etkilesim ve iletisim sorunlari, sinirli ilgi alanlari veya faaliyetlerin ve tekrarlayan
davraniglarin varligidir (WHO, 2020).

Temel gruplama ilkelerine ek olarak otizmli ¢ocuklarda; zeka seviyesinde farkhliklar, uyku bozukluklar, gesitli psikiyatrik
bozukluklar(depresyona yatkinlk vb.) ve eslik eden bazi komorbid bozukluklar ile yasam boyu degisen bir klinik tablo gorilir (Levy
SE, 2009).

Etiyolojik calismalarda ilk onceleri davranissal yapi sonucu bu bulgularin ortaya ¢iktigi distinilse de ilerleyen donemlerde genetik
alt yapi oldugu dusiinilmeye baslanmistir. Genetik arastirmalarin farkh bolgelerde farkh sonuglarla ortaya konmasi tek basina bir
gen yapisi bozuklugundan ziyade gevresel sebeplere ilgi duyulmasini saglamistir.

AMAC-YONTEM:

Calismada etiyolojisi aydinlatiimaya c¢alisilan bir hastalik olan otizmin; cevresel faktorlerle olan iliskisi gozden gegirilmesi
amagclanmistir. Bu amag dogrultusunda 1990°1i yillarin basindan giinUmiize kadar ¢evresel maruziyetler ile otizmin iliskisi ile ilgili
bilimsel yayinlar incelenmistir. Bilgiler Google scholar, pubmed, skopus, cross Ref, ISI Web of Science taranarak elde edilmistir.

BULGULAR VE SONUC:

Cevresel kirliligin artmasi ile birlikte artan maruziyetler otizmin ortaya gikisina ve artisina sebep olmaktadir. Cevresel kirlilige bagli
otizm sebepleri asagida belli baslklar altinda incelenmistir.

1. Mikroelementler ile otizm iligkisi:
1999'dan Subat 2016'ya kadar civa ve OSB arasindaki potansiyel iliskiyi inceleyen 91 ¢alismanin derlendigi bir ¢alismada (Kern et
al., 2016) calismalarin % 74’Ginde civanin OSB igin dogrudan ve dolayl bir risk faktori oldugu belirtilmistir. Civa maruziyeti

sonucunda olusan bazi semptomlar ile otizm bulgulari tablo-1'de karsilastirmali olarak gésterilmistir.

Tablo 1: Civa (Hg) maruziyeti ve otizm’ in nérokimyasal bazda karsilastiriimasi (Kar, 2019)

Hg maruziyeti sonucu goriilenler Otizm’ de goriilenler

Pre-sinaptik ugta serotonin salinimi durdurur ve serotoninin Cocuklarda serotonin sentezini disurdr.
taginmasini  engeller; bunun sonucunda da kalsiyumun
bozulmasina sebebiyet verir

Dopamin sistemini degistirir; ratlarda gorilen peroksit eksikligi Beynin belli bolgelerinde (6rnegin, prefrontal
insanlarda civa zehirlenmesini andirir. korteks) Dopamin seviyesi dugiktiir

Beyin sapindaki Nor-adrenalin seviyesi ylksektir. Plazmada artmis Adrenalin ve Nor-adrenalin.
Glutamat artar. Artmis Glutamat ve Aspartat

Kortikal asetilkolin eksikligine yol agar; hipokampls ve Kortikal asetilkolin eksikligi gorulir.
cerebellum’ da ki muskarinik reseptor yogunlugu artar
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Demiyelizasyon’ a bagli Noropati’ ye sebebiyet verir. Beyinde demiyelizasyon goralir.

1982'den 2019'a kadar farkli Glkelerde yapilmis yaslari 2 ile 16 arasinda degisen 1797 hasta (981 vaka ve 816 kontrol) ‘nin
incelendigi bir calismada vakalarin sag, tirnak ve kan érnekleri bakir, kursun ve civa konsantrasyonlari agisindan incelenmis, sonuglar
bakir konsantrasyonu ile otizm arasinda istatistiksel agidan anlamh bir iliski sunmazken; civa konsantrasyonu ve kursun
konsantrasyonu ile otizm arasinda da anlaml bir iliski sunmustur (Jafari Mohammadabadi et al., 2020). Biyo-elementlerden (bakir,
¢inko, magnezyum ve selenyum) ve toksik elementlerden olan kursun ve civanin incelendigi 45 otistik cocugun saglam kontrol
denekleri ile karsilastirildigi bir calismada ise otistik cocuklarin saghkl kontrollere gére sag ve tirnak dérneklerindeki bakir ve civa
diizeyinde anlamli olarak ylksek tespit edilmistir. Mg ve Se seviyelerinin ise kontrol grubuna gore anlaml olarak azalmis tespit
edilmistir. Otistik deneklerin sa¢ ve tirnak 6rneklerinde gozlenen Cu, Pb ve Hg konsantrasyonundaki 6nemli artis ve Mg ve Se
konsantrasyonundaki 6nemli diss, siddet dereceleri ile de iliskilendirilmis ve kursun ve civa ne kadar yiksek tespit edilmisse otizm
klinigi o denli agir klinik gdstermistir (Lakshmi Priya & Geetha, 2011). 2017’ye kadar 44 ¢alismanin degerlendirildigi bir meta-analizin
sonuglarinda da civanin OSB etiyolojisinde énemli bir nedensel faktér oldugunu ortaya konmug, OSB hastalarinda viicutta civa
birikimine yol acan detoksifikasyon ve bosaltim mekanizmalarinin bozuldugu sonucuna varilmistir (Jafari et al., 2017). Farkl
orneklerde (tam kan, plazma, serum, kirmizi hiicreler, sa¢ ve idrar) toksik metallerin (antimon, arsenik, kadmiyum, kursun,
manganez, civa, nikel, giimis ve talyum) seviyelerini 6lgcen gozlemsel 52 ¢alismanin derlendigi bir ¢calismada da civa ve kursuna ek
olarak antimon, arsenik ve kadmiyum diizeylerinin de otizmli cocuklarda kontrollerine gore daha yiksek tespit edildigi ortaya
konmustur (Saghazadeh & Rezaei, 2017). Ayni ¢calismada bu bulgularin tlkelerin gelismislik diizeyi ile de iligkili oldugu sonucuna
varilmis ve gelismekte olan tlkelerde toksik metallerin otizm etiyolojisinde daha gok rolii oldugu belirtilirken gelismis Ulkelerde
daha farkl gevresel etkilenimler olabilecegi gorisiine yer verilmistir (Saghazadeh & Rezaei, 2017). Element-otizm iliskisinin
incelendigi bir vaka kontrol ¢alismasinda 4-5 yas arasi 60 ¢ocuk Ca, Zn, K, Fe, Cu, Se, Mn, Cr, S, Br, Cl, Co, Ag, V, Ni, Rb, Mo, Sr, Ti,
Ba, Pb, As , Hg, Cd, Sb, Zr, Sn, Bi duizeyleri agisindan incelenmis ve otizmli gocuklarda en eksik elementler sirasiyla ginko (hedefte%
92 ve kontrolde% 20), daha sonra manganez (% 55 ve% 8) ve selenyum (% 38 ve% 4) olarak tespit edilmis. Kursun (% 78 ve% 16),
civa (% 43 ve% 10) ve kadmiyum (% 38 ve% 8) agir metal kontaminasyonlarinin da otizmli ¢ocuklarda yiksekligi tespit edilmis.
Sactaki ¢inko, manganez, molibden ve selenyum gibi eser elementlerin eksik konsantrasyonlarinin, kursun, civa ve kadmiyum
elementlerinin yiiksek konsantrasyonlarinin OSB ile baglantili oldugu istatistiksel agidan gosterilmistir (Tabatadze et al., 2015).

2. Endokrin Bozucular ve Otizm iliskisi:

Endokrin bozucular, dogal hormon sistemlerine mudahale ederler ve maruziyet durduktan ¢ok sonra dahi etkilerini
gosterirler. Endokrin bozuculara maruz kalmanin émir boyu etkileri olabilir ve hatta sonraki nesil i¢in kalitimsal bozukluklara
sebebiyet verebilir (Monneret, 2017). EDC’ler hormonlara yapisal benzerlikleriyle ve bu mekanizmalari kullanarak normal hormon
konsantrasyonlarini degistirirler, hormonlarin Gretimini ve metabolizmasini inhibe eder veya uyarirlar, hormonlarin viicuttaki
hareketini degistirirler (Reddy et al., 2002). Bu etkilerin insan sagligi ve gelisiminin yani sira ireme sistemi, nérolojik sistem basta
olmak Uzere birgok sistem Uzerine olumsuz etkileri gosterilmistir. EDC'ler, dokuya 6zgl bir sekilde distk dozlarda dahi etkilere
neden olabilir ve bir kisinin EDC'lere maruz kaldigi yas, EDC cinsi, maruziyet stresi ve miktari klinik sonucu belirler (Reddy et al.,
2002). Ozellikle prenatal maruziyet, ireme patolojilerine, gocuklarda nérogelisimsel gecikmelere (Monneret, 2017) yol acabilir ve
gelisimsel programlama sirasinda normal hiicresel ve doku gelisimini ve fonksiyonunu degistirerek yasamin sonraki donemlerinde
norolojik islev bozukluguna sebep olabilir. EDC’ler viicuda solunum, yeme-igme, inhalasyon ve deri yoluyla girebilir. Ayrica gebelikte
plasenta yoluyla ve emzirme déneminde anne siti yoluyla da gegis gosterilmistir. En ¢ok karsimiza gikan EDC’lerin baslicalari;
farmasaétikler, dioksin ve dioksin benzeri bilesikler, poliklorlu bifeniller, bisfenol A, DDT ve diger pestisitler dahil olmak tizere hem
dogal (hormonlar, genistein gibi fitodstrojenler ) hem de insan yapimi olan ¢ok cesitli maddeler olarak siralanabilir. Bu endokrin
bozucular, plastik siseler, metal gida kutulari, deterjanlar, alev geciktiriciler, yiyecekler, oyuncaklar, kozmetikler ve pestisitler dahil
birgok glinliik Griinde bulunabilir (Monneret, 2017).

2.1. Bisfenol A (BPA):

BPA, 1960'lardan beri belirli plastik ve reginelerin yapiminda kullanilan endistriyel bir kimyasaldir. Ostrojenik 6zelliklere sahiptir.
Su siseleri gibi yiyecek ve icecekleri depolayan kaplarda ve diger tiiketim mallarinda siklikla kullanilan polikarbonat plastiklerde; gida
kutulari, sise kapaklari ve su besleme hatlari gibi metal Grinlerin igini kaplamak igin kullanilan epoksi reginelerde plastik gida
ambalajlari, teneke kutular, plastik icecekler ve biberonlar gibi triinlerde bulunan bir plastiklestirici olarak kullanilir (Lyall et al.,
2014). Bazi dis dolgu macunlari ve kompozitler de BPA igerebilir (Monneret, 2017). BPA'nin; gebelerde obezite yapmasina
(Trasande et al., 2012) ve maternal diyabete sebebiyet vermesine (Silver et al., 2011) dair yayinlar mevcuttur. Bununla birlikte OSB
icin artmis risk ile iliskilendirildigi yayinlar da mevcuttur (Krakowiak et al., 2012). Gelisim sirasinda BPA'ya maruz kalma, bir steroid
hormon agonisti / antagonisti ve / veya bir epigenetik degistirici olarak da etki edebildigi icin beyin organizasyonunu ve nérolojik
davranislari etkileyebilir. Bununla alakali yapilmis bir caismada BPA'nin genlerde ve davranista kusaklar arasi degisiklikler urettigi
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gosterilmistir (Wolstenholme et al., 2012). BPA’ nin etkilerine ve kusaklar arasi devam eden epigenetik rollerine dair daha fazla
¢alismaya ihtiya¢ duyulmaktadir.

2.2. Fitalatlar:

Genellikle plastiklestiriciler olarak adlandirilan fitalatlar, plastikleri daha esnek ve kirllmasi daha zor hale getirmek igin kullanilan bir
grup kimyasaldir. Vinil déseme, yapistiricilar, deterjanlar, yaglama yaglari, otomotiv plastikleri, plastik giysiler (yagmurluklar) ve
kisisel bakim Grtinleri (sabunlar, sampuanlar, sag spreyleri ve oje) gibi ¢ok gesitli tirlinlerde kullaniimaktadir. Dibutil-ftalat (DBP), di
(2-etilheksil) -fitalat (DEHP) ve dimetil-fitalat (DMP) en yaygin olarak kullanilan fitalatlardir. insanlarda, fitalat iceren kaplar ve
Uriinlerle temas eden yiyecekleri yiyip icmeyle maruziyet meydana gelir. Daha az 6lglde, fitalat buhari veya fitalat pargaciklariyla
kirlenmis toz iceren havanin solunmasi ile de maruziyet olusabilir. Gebeligin ilk donemlerindeki fitalat maruziyeti, otizm spektrum
bozukluklarina ve gelisimsel gecikmeye yol agan tiroid hormonlarindaki degisikliklerle iliskili oldugu tespit edilmistir (Huang, 2016).

0SB ve gelisimsel gecikme geriligi olan CHARGE ( CH ildhood A utism R isks from G enetics and the E nvironment) kayith bir grup
gocukla yapilan vaka-kontrol ¢calismasinda ev tozundaki fitalat konsantrasyonlarinin OSB ve GG (Gelisimsel Gerilik) ye sebep olma
riski incelenmistir. Ev tozu iginde Olgtlen fitalatlarin higbiri ASD ile iliskilendirilememistir. Bu ¢alismada 6nceki maruziyet miktari ve
sekli son maruziyetlerden ayirt edilemediginden maruziyet risk iliskisi tam olarak ortaya gikarilamamistir. Bununla beraber GG’li
gocuklarin evlerinde (DEHP) ve butilbenzil ftalat (BBzP) konsantrasyonlari daha yliksek tespit edilmistir. Ev tozundaki artan dietil
ftalat (DEP) konsantrasyonlari ile iligkili olarak sosyal iletisim, giinlik yasam ve uyarlanabilir bilesik standart puanlari daha dustk
tespit edilmistir (Philippat et al., 2015). Fitalat ile ilgili gesitli etkilerin sunuldugu c¢alismalar olsa da otizmle iliskisi yoninden
literatiirde sinirli sayida galisma vardir. Konuyla alakali daha fazla ¢alismaya ihtiyag duyulmaktadir.

2.3. Polibromlu Difenil Eterler (PBDE'ler):

PBDE’ler; tekstil(cocuk giysileri de dahil), plastik, tel yalitimi ve otomobiller dahil olmak tzere bir dizi uygulamada alev geciktirici
olarak kullanilir. Plasentayr kolayca geger (Frederiksen et al., 2010) ve kemirgenlerde (Gee & Moser, 2008)ve
insanlarda hiperaktivite ve degisen motor davranis ve gelisim, zihinsel ve psikomotor gelisimde eksiklikler (Herbstman et al.,
2010) ve okul ¢aginda artan dikkat problemlerine sebep olur. PBDE'nin etkileri arasinda belirli genetik duyarliliklari tasiyan
insanlarda OSB ile potansiyel ilgiyi ortaya koyan g¢alismalar mevcuttur (Woods et al., 2012). Yapilan bir ¢calismada yiiksek bromlu
tirdeslerin artan seviyeleri, yeni désemeli mobilya veya siltelerin satin alinmasi ve domuz eti tiiketimiyle iliskilendirilirken, diistik
bromlu tiirdeslerin konsantrasyonlari, kiimes hayvani tiiketiminin sikhgi ile artmistir. En yiksek PBDE seviyeleri en geng yaslarda
gorilmistlr (Rose et al., 2010). Yasla beraber biriken madde miktari azalma egilimi gosterse de yaptigl etkilerin kalicihg ve
kahtsalligi agisindan degerlendirilmesi icin konuyla ilgili ileri calismalarin prenatal ya da yenidogan doneminden itibaren yapilmasi
gerekir.

2.4. Parabenler:

Parabenler, kozmetikte, vyiyeceklerde ve ilaglarda koruyucu olarak vyaygin sekilde kullanilan p- hidroksibenzoik
asit esterleridir . Kozmetikte en yaygin olarak kullanilan parabenler metilparaben, propilparaben, butilparaben ve etilparabendir.
Hayvan deneyleri, parabenlerin zayif 6strojenik aktiviteye sahip oldugunu gostermistir. Otizmle ilgili iliski bildiren calisma
bulunamamistir.

2.5. Poliklorlubifeniller (PCB):

PCB’ler genis bir toksisite araligina ve ince, agik renkli sivilardan, sari veya siyah mumsu katiya kadar farkli ozelliklere sahiptir.
Yanmazlik, kimyasal stabilite, yliksek kaynama noktasi ve elektriksel yalitim &zellikleri nedeniyle PCB'ler, elektrik, isi iletimi ve
hidrolik cihazlar; boya, plastik ve siinger Uriinlerinde plastizer; pigment, boya ve karbonsuz kopya kagidi; diger endustriyel
uygulamalarda kullanilirlar (Komisyon'dan Konseye, Avrupa Parlamentosuna ve Ekonomik ve Sosyal Komite Topluluguna Teblig -
Dioksinler, Furanlar ve Poliklorlu Bifeniller Stratejisi, 2001). PCB’ler insan saghgi ve gevreyi diinya genelinde olumsuz yénde
etkileyen toksik kimyasallardir. Riizgar ve su ile tasinabildiklerinden, bir lilkede Uretilen KOK (Kalici Organik Kirletici)’larin gogu,
kullanildigi veya salindig1 yerden ¢ok uzaktaki insanlari ve yaban hayatini etkileyebilir. Cevrede uzun siire kalici olduklariigin biyolojik
olarak birikebilir ve besin zinciri igerisinde bir tirden digerine gecebilirler. PCB’ lerin birgcok saglik problemine yol agtigi gosterilmis
olsa da otizmle PCB arasindaki iliskiyi agiklayacak yeterli galisma bulunamamistir. Tek bir calismada PCB ile prenatal maruziyet
degerlendirilmeye galisilmis ancak (750tizmi+75 kontrol) yeterli 6rneklem sayisina ulasilamadigindan istatistiksel anlam ifade eden
sonuglara ulagilamamistir.

2.6. Tarim ilaglari (Organofosfatlar) ve Pestisitler:
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Bakteri, virlis ve haserelerin zararli etkilerini ortadan kaldirmak igin kullanilan kimyasallar, bazi organik bilesenler, dezenfektanlar
gibi maddelere ve yontemlere pestisit ismi verilir. Yaygin olarak kullanilan tarimsal pestisitlerin biiytik bir kisminin nérolojik etkileri
bilindigi icin otizmle iliskisi agisindan da pek ¢ok arastirmaya konu olmustur. Hava yoluyla tasinabilir olma 6zelliginden dolayi uzun
sureler boyunca uygulama sahasinin disindaki yerlerde de 6lgilebilir miktarlari gérilebilir (Lee et al., 2002). Fetisler ve kiiguk
gocuklarda viicut agirhigi basina diisen miktarin fazla olmasi ve biiylime gelismenin hizli olmasindan dolayi etkilenim daha fazladir.
Ayrica organofosfatlari deaktive eden detoksifiye edici enzimlerin (paraoksonaz veya klorpirifos-oksonaz) cocuklarda yetiskinlerden
daha dustuk seviyelere sahip oldugu gosterilmistir (Furlong et al., 2006). Konuyla alakali yapilan bir calismada annenin gebeligin kilit
doénemlerinde tarimsal pestisit uygulamalarinin yakininda kalmasinin ¢ocuklarda OSB gelisimi ile iliskili olabilecegi arastiriimis.
Kraniyal noral tlip kapatildiktan hemen sonraki 8 hafta boyunca uygulanan en yliksek pestisit ¢eyregine yakin yerlerde bulunanlar
arasinda iliskinin en glgli oldugu gosterilmis (Roberts et al., 2007) . Kaliforniyada 445 tanesi zihinsel engelli olan 2961 OSB'’li hasta
ile yapilan bir vaka-kontrol c¢alismasinda pestisitlere dogum oncesi ve bebek maruziyetlerini tahmin etmek igin anne
ikametgahindan 2000 m iginde akr / ay basina uygulanan 11 yiksek kullanimli pestisit segilmis ve 6lgimi degerlendirilmistir.
Zihinsel engelli otizm spektrum bozuklugu igin, glifosata dogum 6ncesi maruz kalma; klorpirifos ve diazinona goére icin tahmini
olasilik oranlari yaklasik %30 oraninda daha yiiksek tespit edilmistir. Permetrin, metil bromir ve miklobutanile; yasamin ilk yilinda
maruziyet, komorbid zihinsel engelli bozukluk olasiligini% 50'ye kadar artirmistir. Sonug olarak; bu tir pestisitlere maruziyet
olmaksizin ayni tarim bélgesinden gelen kadinlarin gocuklarina kiyasla hamilelik sirasinda annelerinin ikamet ettigi yere 2000 metre
mesafede ortamdaki pestisitlere dogum 6ncesi maruziyetin zihinsel engelli OSB riskini artirdigi gésterilmistir (von Ehrenstein et al.,
2019). Gebelik sirasinda organoklorlu pestisit uygulamalarina konut yakinligi ile ¢ocuklar arasinda OSB arasindaki iligskinin
arastirildigi bir baska ¢alismada; OSB riskinin uygulanan organoklorun agirligi ile arttig ve tarla alanlarindan uzaklastik¢a azaldigi
gosterilmistir (Roberts et al., 2007).

3. Hava Kirliligi ve Otizm iliskisi:

Hava kirliligi, pargaciklarin, gazlarin, eser metallerin ve adsorbe edilmis organik kirletici maddelerin karmasik bir karigimi olarak
ifade edilir. Pargacik boyutlari, kaba (2,5-10 um) ile ince (<2,5 um) ile ultra ince ( UFP, <100 nm veya 0,1 um) arasinda degisir.
Solunan UFP’nin %50’si ¢apinin kiglik olmasi sebebiyle pulmoner interstisyumu ve ¢apraz endotel hiicrelerini gegebilir. Buradan
alveolakapiller bariyeri de gegerek kan dolagsimina ulasir ve kalp ve beyin dahil olmak tizere bircok organi etkiler (Allen et al.,
2017). UFP’ler ayrica burun boslugunda birikerek beyne translokasyonla gegebilir (Elder et al., 2006). Havadaki UFP’ler genel olarak
fosil yakitlarin yanmasindan yani motorlu tasit trafiginden kaynaklanir(Lippmann et al., 2013). Diinyanin bir¢ok bélgesinde devam
eden kentlesme egilimleri ve artan karayolu trafiginin, UFP’ye bagh hava kirliligine karsi nifus maruziyetini daha da artiracagi
tahmin edilmektedir. Yapilan arastirmalarda Asya sehirlerindeki dis mekan UFP'lerine ortalama maruziyetinin Avrupa
sehirlerindekinden yaklasik dort kat daha fazla oldugu gosterilmistir (Kumar et al., 2014).

Son zamanlarda hava Kkirliliginin beyin fonksiyonlari lzerine etkisini inceleyen galismalarin sayisi artmigtir. Hava Kkirliliginin
bilesenlerinin spesifik etkilerinin yani sira ortak etki olarak beyinde dejenerayon ve kronik inflamasyona sebep oldugu gosterilmistir
(Levesque et al., 2011).

Cocuklarin hava kirliliginin farkli bilesenlerine maruz kalmalari sonucunda olusan gesitli klinik durumlari ortaya koyan g¢alismalar
vardir:

Bilissel yeteneklerde azalma; Hamileligin ge¢ donemleri ve ¢ocukluk dénemleri igin, siyah karbon (BC) ve ince partikiil madde
(PM2.5) maruziyetlerinin izlendigi 1109 anne-¢ocuk kohortu galismasinda (Harris et al., 2015), siyah karbonun izlendigi 15 yillik
baska bir kohort ¢alismasinda (Harris et al., 2015) sonuglar maruziyetin arttikga bilissel yetenegin azaldigini ortaya koymustur.

Dikkat eksikligi; arastirmalar siyah karbona maruziyetin artmasiyla dikkat eksikligi ve hiperaktivite bozuklugu sikhginin arttigi tespit
edilmistir (Chiu et al., 2013; Siddique et al., 2011). Bu bulgularla beraber ek olarak azalmis zihinsel gelisim indeksi ve 1Q skorlari
(Perera et al., 2009), anksiyete / depresyon semptomlari (Perera et al., 2006), s6zel olmayan muhakeme becerisinde azalma
(Edwards et al., 2010), gecikmis psikomotor gelisim (Guxens et al., 2016), depresif benzeri davranislar, bozulmus uzamsal 6grenme
ve hafiza, azalmis apikal dendritik omurga yogunlugu ve dendritik dallanma bulgulari yine hava kirligi maruziyeti ile iliskilendirilen
¢alismalar da mevcuttur. Bu ¢alismalardan elde edilen bircok bulgunun OSB’nin bulgulariyla oértismesi konuyla alakali ileri
galismalar yapilmasini saglamistir. OSB ile hava kirliligi iliskisi diger cevresel faktorlerin iliskisinden ¢ok daha fazla tutarl sonuglarla
gosterilmistir. Hava kirliligi bilesenlerinden; metaller, aromatik solventler, stiren ve krom, gazlar (6zellikleNO ;) ,dizel egzozu ile
OSB iliskisinin incelendigi calismalarin yani sira partikil madde (PM,sve / veya PM 15) OSB iliskisi ile ilgili cahismalar da
mevcuttur(Allen et al., 2017). Bu ¢alismalarin sonucunda da &zellikle NO ;, SO, PM, 5 otizmle iliskili bulunmus. ileri diizey lojistik
regresyon galismalariyla risk artis ylizdeleri belirtilmis (Ritz et al., 2018).
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Cahsmalar gostermektedir ki cevresel maruziyetler ve genetik altyapinin birlikteliginde ortaya cikan OSB; etyolojik yonu
aydinlatilmaya ihtiyag olan bir hastaliktir. Gittikge artan insidans belli maruziyetlerin sonucunda olugsmakta ve bu maruziyetler
ilkeden Ulkeye degisiklik gdstermektedir. Ulkemizde maruziyetler ve OSB riski adina ¢alismalar ¢ok az olup konu arastiriimaya
muhtagtir. ilerleyen dénemlerde iilkemize, bélgelerimize 6zgii OSB riski olusturacak maruziyetleri belirleyecek galismalar, projeler
yapilmaldir. Ortaya konan sonuglara gore halk sagliginin temel ilkesi olan koruyucu hekimlik kapsaminda maruziyetleri azaltacak
her trli 6nlemler alinmalidir. Erken tani, tarama ve farkindalik icin konuyla ilgili calisanlara, ailelere ve ¢ocuklara saglik egitimleri
dizenlenmelidir.
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