JASHSO 2025;1(1) DOILXXXXXXX
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OZET

Otizm spektrum bozuklugu (OSB), sosyal iletisimde ¢esitli bozukluklar ve kisith, tekrarlayan
davranislar ile karakterize etiyolojisi bilinmeyen, yasamin ilk yillarinda ortaya ¢ikan ve yasam
boyunca devam eden ndrogelisimsel bir bozukluktur. OSB yonetiminde psikoterapik ilaglardan,
besin takviyelerine kadar bir¢cok yaklagim bulunmaktadir. En 6nemli yaklasimlardan birisi de
beslenme tedavisi yaklasimlaridir. OSB’li bireylerde siklikla goriilen besin segiciligi, besin
reddi, yeme davranig bozuklugu ve gastrointestinal sistem sorunlar1 nedeniyle besin dgesi
yetersizlikleri de dahil olmak {izere bir¢ok sorun ortaya ¢ikmaktadir. Bu ¢alismanin amaci,
OSB’nin beslenme tedavisi yaklagimlarini incelemek, onerilen diyetlerin ne derece etkili ve
giivenilir oldugunu literatiire dayanarak incelemektir.
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ABSTRACT

Autism Spectrum Disorder (ADS) is a neurodevelopmental disorder of unknown etiology,
characterized by various impairments in social communication and restricted, repetitive
behaviors, occurring in the first years of life and continuing throughout life. There are various
approaches to treating autism, from psychotherapeutic medications to nutritional supplements.
Nutritional therapy is one of the most significant approaches. Many issues arise, including food
selectivity, food aversion, eating behavior disorders, and nutrient deficiencies, often caused by
gastrointestinal problems frequently observed in individuals with autism. The purpose of this
study is to examine autism and nutritional treatment approaches and to examine how effective
and reliable the recommended diets are, based on the literature.

Keywords: Autism spectrum disorder, Nutrition, Gluten, Casein, Ketogenic diet
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GIRIS

Yasamin ilk yillarinda ortaya c¢ikan, yasam boyu devam eden, sosyal iletisimde cesitli
bozukluklara neden olan etiyolojisi bilinmeyen ndrogelisimsel bir bozukluk olan otizm spektrum
bozuklugunun (OSB) yonetiminde birden fazla diyet yaklagimi vardir (1). Epilepsi hastalarinda
kullanilan ketojenik diyetin, ¢Olyak hastalarinda kullanilan glutensiz diyetin OSB’li
bireylerdeki epilepsi ataklar1 ve gastrointestinal sistem (GIS) sorunlar1 nedeniyle
kullanilabilecegi savunulmustur. Benzer sekilde bazi vitamin ve minerallerin yetersizliginde
OSB siddetinin ve ataklarinin artabilecegi, dahas1 OSB’nin olusumuna zemin hazirlayabilecegi
gosterilmistir (2). Bu ¢alisma OSB’li bireylerde beslenme tedavisi yaklasimlarina iligkin giincel

sonuglarin bir araya toplanmasi amaciyla yapilmstir.
Otizm Spektrum Bozuklugu (OSB)

OSB sosyal iletisimde ¢esitli bozukluklar ve kisith, tekrarlayan davranislar ile karakterize
etiyolojisi bilinmeyen, yasamin ilk yillarinda ortaya ¢ikan ve yasam boyunca devam eden
norogelisimsel bir bozukluktur (1). Otizm ilk kez 1943 yilinda Amerikali psikiyatrist Leo
Kanner’in 11 ¢ocugu inceledigi ‘‘Duygusal Bagin Otistik Bozukluklar1’’ baslikli makalesinde
tanimlanmistir.  Kanner’in ardindan Hans Asperger, gozlemlemis oldugu ¢ocuklarin
durumlarin1  “‘otistik psikopati’® olarak tanimlamistir (3). Odaklanma sorunu, dikkat
dagimiklig, diirtiilerine hakim olamama, kendine zarar verme, sosyal etkilesimde ve iletisimde
bozukluklar da otizmli bireylerde goriilen semptomlardan bazilaridir (4). Amerika Birlesik
Devletleri Hastalik Kontrol ve Korunma Merkezleri verilerine gore gliniimiizde 8 yasindaki her
36 ¢ocuktan 1’1 OSB’lidir (5). OSB goriilme siklig1 2000 yilindan bu yana %150 oraninda artis
gostermistir (6).

Diinya Saglik Orgiitii ise 2023 yilinda her 160 ¢ocuktan birinde OSB gériildiigiinii rapor
etmistir. Birgok diisiik ve orta gelirli iilkede OSB prevalansi heniiz bilinmemektedir. Bu
iilkelerde tan1 alan cocuk sayisindaki artisin da OSB prevalansindaki artiga etkisi oldugu
savunulmaktadir (7). OSB erken yaglarda ortaya ¢ikan, etiyolojisi ve tedavisi bilinmeyen bir
hastalik olarak giiniimiizde ¢alismalarin 6nemli bir konusu olsa da ¢esitli psikoterapi ve diyet
tedavisi yontemlerinin hastalikta goriilen semptomlarda azalma sagladigi saptanmistir. Biitiin
mekanizmalart tam anlamiyla agiklanamasa bile arastirmalar olumlu bir sekilde devam

etmektedir (8).
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OSB Tam Kriterleri

OSB, Amerikan Psikiyatri Birligi (APA) tarafindan yayinlanan Mental Bozukluklarin Tanisal
ve Sayimsal Elkitabi-III’te (DSM-III) ilk kez sizofreniden bagimsiz olarak, Yaygin Gelisimsel
Bozukluklarin (YGB) alt kategorisinde degerlendirilmis, 2013 yilinda yayinlanan DSM-V’e
gore ise ‘‘Otizm Spektrum Bozuklugu’’ olarak tek tani kategorisi belirlenmistir (9).

A. Simdiki durumda ya da Oykiiden alinan bilgilere gore, asagidakilerle kendini gosteren,
degisik bigimleriyle sosyal iletisim ve sosyal etkilesimde siiregiden eksiklikler:

1. Sosyal-duygusal karsilik vermede eksiklikler (6rnegin, olagandisi toplumsal yaklagim ve
karsiliklt sohbeti siirdiirmedeki yetersizlikler, ilgi alanlari, duygular1 ya da izlenimlerini
paylasmaktaki azlik, sosyal etkilesimleri baslatma ya da siirdiirmedeki yetersizlik gibi).

2. Sosyal etkilesim i¢in kullanilan s6zel olmayan iletisim davranislarindaki eksiklikler (6rnegin,
gdz temas1 ve viicut dilindeki anormallikler ya da el hareketlerini anlama ve kullanmadaki
eksiklikler, yliz ifadelerinin hi¢ bulunmayis1 gibi).

3. Iliskiler kurma, iliskileri siirdiirme ve iliskileri anlamada eksiklikler (6rnegin, farkli
toplumsal ortamlara gore davranislarini ayarlama giigliikleri, hayali oyunlar1 paylasma ya da
arkadas edinmedeki giigliikler, yasitlarina ilgi géstermeme gibi).

B. Simdiki durumda ya da Oykiisiinden alinan bilgilere gore, asagidakilerden en az ikisi ile
kendini gosteren, sinirli-tekrarlayici davranis, ilgi alan1 ya da aktivite Oriintiisii:

1. Nesnelerin kullaniminda ya da konusmada basmakalip veya yineleyici motor hareketler
(6rnegin, basit basmakalip hareketler, oyuncaklar1 ya da oynar nesneleri siraya dizme, ekolali
(kelimeleri tekrar etme), kendine 6zgii tabirler).

2. Aynilik konusunda 1srar etme, rutinlerin digina esneklik gostermeme ya da sozel veya sozel
olmayan davraniglarin torensellesmis oOriintiisii (6rnegin, kii¢iik degisikliklerde asir1 sikinti
yasama, gecislerde zorlanma, kat1 diisiince oriintiileri, térensel selamlama davraniglari, her giin
ayni yoldan gitme ya da ayni yemegi yemek isteme).

3. Yogunluk diizeyi ya da odag1 olagan dis1 olan, ileri derece kisitl ve kaliplasmuis ilgi alanlari
(6rnegin, alisilmadik nesnelere asir1 baglilik gésterme ya da asir1 ugrasma, ileri derecede sinirlt
ya da tekrarlayici ilgi alanlari).

4. Cevredeki duyusal uyaranlara asir1 ya da yetersiz tepki verme ya da olagan dis1 ilgi gosterme
(6rnegin, agriya/sicaga karsi belirgin bir duyarsizlik, 6zgiil ses ve dokulara karsi ters tepki
gosterme, nesneleri agir1 koklama ya da asir1 dokunma, 151k ya da devinimlerden gorsel

biiylilenme).
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C. Belirtiler erken gelisim doneminde baslamis olmalidir (ancak belirtiler, toplumsal
gerekliliklerin kisitli kapasitesini asana kadar kendini tam olarak gostermemis ya da sonraki
yillarda 6grenilen yontemlerle maskelenmis olabilir).

D. Belirtiler, sosyal, is ile ilgili alanlarda ya da diger 6nemli islevsellik alanlarinda klinik agidan
belirgin bir bozulmaya yol acar.

E. Bu bozukluklar diisiinsel yetersizlik (diisiinsel gelisim bozuklugu) ya da evrensel gelisim
geriligi ile daha iyi agiklanamaz. Diislinsel yetersizlik ve OSB siklikla bir arada ortaya ¢ikar.
OSB ve diistinsel yetersizlik tanilarin1 bir arada koyabilmek i¢in sosyal iletisimin beklenen

genel gelisim diizeyinin altinda olmasi gerekir.
OSB ve GIS Tliskisi

Otizmli cocuklarda gastrointestinal disfonksiyonun yiiksek prevalans gosterdigi ilk kez
Goodwin ve ark. (2) tarafindan bildirilmis ve glinlimiizde ise bu prevalansin %13 - %91,4
arasinda degistigi belirtilmektedir. OSB’li hastalarda GIS sorunlar1 prevalansinin bu kadar
yiiksek olmasinin ana nedeni tam olarak bilinmemektedir. Siirekli olarak oral antibiyotik
kullaniminin bagirsak florasini neredeyse yok ettigini ve bagirsak florasinin kaybi sonucunda
patojenik florada artig, kabizlik, diyare ve diger problemlerin meydana geldigi cesitli
caligmalarda kanitlanmistir. Bu bilgiler 1s18inda bagirsak florasin1 koruyan besin, besin
takviyeleri ve diyetler 6ne ¢ikmistir. Hayvan calismalari, probiyotiklerin ve prebiyotiklerin

serotonerjik sistemi etkileyerek oOzellikle Lactobacillus ve Bifidobacterium uygulamasinin

bagirsak gegirgenligini azalttigini gosterilmistir (10,11).

Kisa zincirli yag asitleri (KZYA), yani asetat, propiyonat ve biitirat, kolondaki
karbonhidratlarin mikrobiyal fermantasyonunun son iiriinleri olup, konaga cesitli saglik
yararlart oldugu one siiriilmiistiir (6rnegin, viicut agirlig1 kontrolii, lipid profilleri ve kolon
sagligl). Bununla birlikte KZYA’larin birikiminin (6zellikle propiyonat), sinir sistemi
fizyolojisi tizerinde gelisimsel gecikmeye veya nobetlere neden olan genis etkilere sahip oldugu
da gosterilmistir. Berding ve ark. (10) calismalarinda propiyonat birikiminin, OSB’de
gozlenenlere benzer norobiyolojik degisikliklere neden olabilecegini ve OSB benzeri
davraniglar1 tetikleyebilecegini sOylemistir. Kan-beyin bariyerinde bulunan tasiyicilar veya
pasif difiizyon yoluyla kan-beyin bariyerinden translokasyon, beyin {izerinde etkilere neden
olarak OSB semptomlarinin gelismesine de yol agabilir. Bu nedenle OSB’li ¢ocuklara

prebiyotik takviyesi yerine probiyotik takviyesinin kullanimi 6nerilmesi tavsiye edilebilir (12).
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OSB’de Goriilen Beslenme Problemler

Atipik yeme davranislar1 ve beslenme sorunlari siklikla OSB’li bir ¢ocugun ebeveynleri
tarafindan rapor edilen bir gergektir. Yiyecek reddi, belirli bir besin grubu veya dogrudan bir
besini tercih etme, yemek yemeye yoOnelik takintili bir rutin ve belirli bir yiyecek tiirliniin
rengini ve dokusunu tercih etme en yaygin olanlardir. Bu gercege bagli olarak, OSB’li
bireylerde besin alimiyla ilgili eksiklikler yasanabilir. Ozellikle tek besin tiiriinii tercih eden
cocuklarda mikro besin Ogelerinin yetersizligi goriilebilir (13). OSB tanisina sahip 340
katilimci ile yapilan bir ¢alismada %65’inde kabizlik, %47,9’unda mide agrisi, %23,2’sinde
bulant1 ve %29,7’sinde ishal goriildiigli rapor edilmistir. Besin emiliminden sorumlu olan
GIS’in bu diizensizligi ve bu siirecteki aksakliklar, mikro besin ve makro besinlerin ciddi
eksikliklerine yol agabilir (14). Mikro besin Ogeleri, insan viicudunda kiiciik miktarlarda
bulunan vitamin ve mineraller olsa da eksiklikleri enzim, hormon veya diger madde iiretiminde
karisikliga yol agar, normal viicut isleyisinin gelismesi ve siirdiiriilmesine engel olabilir (13).
Yapilan bir ¢aligmada genellikle A, D ve B kompleks vitaminleri eksiklikleri goriilmekle
birlikte omega-3 alimlarimin da besin reddi kaynakli yetersiz olabilecegi goriilmiistiir (15).
Yapilan diger ¢calismada ise normal gelisim gosteren ¢ocuklar ile aralarinda anlamli farkliliklar
olmadig1 rapor edilmistir (16). En 6nemli minerallerden biri olan iyot, beyin gelisimi, hiicre
farklilagmasi ve miyelinizasyonda kritik rol alan tiroid hormonlarinin sentezinde dnemli bir rol
oynar. Otizmli ¢ocuklarda iyot diizeyini inceleyen ¢aligmalarda ¢ocuklarin %95’inin diyetle

iyot aliminin yetersiz oldugu bildirilmektedir (17).
OSB’de Beslenme Tedavisi Yaklasimlari

Otizmin etiyolojisi tam olarak bilinmemekle beraber genetik ve cevresel etmenlerin etkili
oldugu diisiiniilmektedir. Anormal beyin gelisimi, gebelik siiresince yeterli besin dgelerini
saglayamama, anne yasinin ileri olmasi, sigara/alkole maruz kalma, antioksidan sistemin
baskilanmasi gibi nedenler arastirilan en 6nemli etmenlerdir (18,19). Gebelik doneminde
beslenmenin 6nemi gliniimiizde bilinen bir gercektir. Gebelikte yeterli ve dengeli beslenmeyle
bebegin ileri yaslari i¢in saglikli temeller atilmasi ¢ok onemlidir.

Otizmli ¢ocuklarin ebeveynleri genel olarak besin tiiketiminde oldukga segici davrandiklarini
ve ¢ok simirli besinleri tiiketmeyi kabul ettiklerini belirtmislerdir (6). Besin se¢iciligi olarak
adlandirilan bu durum oldukg¢a 6nemli bir sorundur, ¢iinkii yetersiz beslenmenin devamliligt
sonucunda bu bireyler malniitrisyon riski altindadir (6). Lockner ve ark. (20), OSB’li bireylerin

bazen sadece bir renk veya ambalaja sahip besinleri tiikketme egiliminde oldugunu bazen de yeni
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bir besini veya farklt bir dokuya sahip olan besini reddedebileceklerini, yemeleri i¢in
zorlanildiklar1 takdirde uzun bir siire besin almadiklarini rapor etmislerdir. Genel olarak
caligmalarda ve ebeveyn raporlarinda besin segiciligine deginilmistir. Otizm tedavisinde faydali
oldugu disiiniilen ketojenik, glutensiz ve kazeinsiz diyetlerin uygulanabilirligi konusunda
cesitli soru isaretleri dogmustur. Yapilan ¢aligmalar, hem bu diyetlerin hangi fizyolojik
mekanizmalarla tedavi edici etkiler sagladigin1 hem de uygulanabilirliklerini iki agamali olarak

ele almistir (8).
Glutensiz ve kazeinsiz diyet:

Gluten: Bugday, piring ve misir diinyada en ¢ok tiiketilen tahillardir. Bugday, bugday ununa
erisim kolayligi, icerdigi gluten proteinlerinin fonksiyonel 6zellikleri, besin igleme siirecinde
sik kullanilan bir bilesen olma 6zelliklerinden dolay1 yaygin olarak kullanilir. Gluten, arpa ve
cavdar da dahil olmak {izere tahillarda bulunan ana yapisal protein kompleksidir. Gluten,
monomerik proteinler olan gliadin ve kiimelenmis proteinler olan gluteninden olusur (21).
Piwowarczy ve ark. (3) tarafindan glutensiz diyet ve gluten iceren diyet (GD) ile beslenen
OSB’li ¢ocuklar karsilastirildiginda sadece glutensiz diyetin ataklarda ve otizm siddetinde
anlamli bir degisiklige neden olmadigi bulunmustur. Caligmalarda ise glutensiz diyet alan
cocuklarda agresiflik, depresyon skorlarmin azaldigi goriilmiistiir ama aradaki fark anlamli
bulunmamistir (3,21).
Kazein: Kazeinler, siitlere 6zgii bir protein grubu olmakla beraber ticari siit¢iiliik {irlinlerinin
icerigindeki proteinlerin %80’ini olusturmaktadirlar. Mellander ve ark. (22), alfa-, beta- ve
gama- kazein ismini verdikleri 3 farkli proteinin, izoelektrik kazeini olusturan proteinler
oldugunu gostermislerdir. Bu proteinler CaCl, ile karistirilarak ¢oziiniir ve ¢éziinmez formlar
elde edilmistir. Waugh, 1956 yilinda bu ¢6ziiniir formdaki bilinmeyen proteine k-kazein adini
vermistir. Bir kazeinin stabilitesi ve 6zelliklerinde en 6nemli rol oynayan bilesen k-kazeindir
(23). Kazeinlerin inek siitiindeki yiiksek saflik uygulamalari teknolojik olanaklar sebebiyle
oldukea diisiik maliyetlidir. Kazeinin bilesenleri olan; asl-, as2-, B-, ve k-kazein, agirlik¢a 4:1
4:1 oranlarinda bulunmaktadir (24).
Bu iki farkli siniftaki proteinin ¢esitli mekanizmalari nedeni ile otizm semptomlarini arttirdig:
oOne stiriilmiis ve kisitlanmasi gerektigi diistiniilmiistiir (3,25).

1. OSB’li ¢ocuklarda gluten ve kazeinin 6ne ¢ikmasinin ilk nedeni, bu iki proteinin farkl

metabolizmasinin, merkezi sinir sisteminde asir1 opioid aktivitesi ile sonug¢lanarak

islevini degistirebilecegi hipotezi tarafindan ortaya ¢ikmistir (3). Opioid ise besin
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proteinlerinin enzimatik hidrolizinden tiiretilen peptitlerin opioid reseptorleri tarafindan
taninabilecegini ve opioid benzeri molekiiler ve fizyolojik aktiviteler sergiledigini
gostermektedir. Viicutta morfin etkisi yapabilen bu tiir besinlere endojen opioid besinler
denilmektedir (25). Yani bu proteinlerin anormal sitokin iiretimini tetikledigi ve
immiinolojik yolakta kusurlara neden oldugu, bunun sonucunda ise merkezi sinir
sistemine zarar verdigi diisiiniilmektedir (3). Bu diyet temel olarak bu diislince {izerine
kurulmustur, fakat yapilan klinik ¢alismalarda OSB’li bireylerin plazmalarinda veya
sinir ~ sistemlerinde anormal seviyelerde opioid peptid konsantrasyonlarina
rastlanmamustir (26).

2. Tiketilen tahillarin igerigindeki glutenin hidrolizi sonucu gluteomorfinler ve siit
iriinlerinin igerigindeki kazeinin hidrolizi sonucu beta-kazomorfinler olusur. Bu
metabolitlerin ekzojen noropeptidler yani ekzorfinler oldugu 6ne siiriilmektedir. Eger
gluten ve kazein igeren besinler diyetten ¢ikartilirsa sindirim sistemlerindeki peptitler
ortadan kalkacak ve opioid seviyelerinin artisina bagli olarak gelisen dikkat, beyin
olgunlagmasi, sosyal etkilesimler ve Ogrenme iizerindeki olumsuz etkileri
gbzlenmeyecek ve OSB’li bireylerin ve ailelerinin yasam standartlari artacaktir (27).

3. Bir diger hipotez ise bagirsak gecirgenliginin artmasiyla bu peptidlerin kan dolagimina
gecerek merkezi sinir sistemine zarar vermesi seklindedir. Daha once yapilan bazi
caligmalarda idrarda gluten ve kazein peptitlerinin anormal seviyeleri tespit edilse de
yapilan son ¢aligmada idrar peptid testinde anormal bir seviyeye rastlanmamustir (26,27).

4. Diger hipotez ise glutensiz ve kazeinsiz diyetlerin alerjik yanitlar1 baskilamada rol
oynayabilecegi ve bdylece sinir fonksiyonlarini etkileyerek beyin gelisimine yardimci
olabilecegi yoniindedir (28).

Yapilan bir calismada, 15 OSB’li ¢cocuga uygulanan 6 aylik glutensiz ve kazeinsiz diyet
sonucunda aileler ¢ocuklarmin ataklarinin azaldigini, dil ve ellerinde belirli 6l¢iide diizelme
oldugunu birbirlerinden bagimsiz olarak belirtseler de, GD diyeti uygulanan ¢ocuklara goére
anlaml bir fark bulunamamistir. Bunun altinda yatan temel nedenin ise ailelerin bir tedavi
arayist i¢inde olmalar1 olarak yorumlanmistir (29). Whiteley ve ark. (30) ise glutensiz ve
kazeinsiz diyetin, fiziksel olarak bir farkliliga yol agmasa da ¢ocuklarinin sinirlilik ve bazi
ataklarini anlaml 6l¢iide azalttigini rapor etmislerdir.

Glutensiz ve kazeinsiz diyet OSB’li ¢ocuklarin aileleri tarafindan yaygin olarak kullanilan bir
beslenme tedavisi yontemi olarak kabul edilmektedir. Interaktif Otizm Agi’nin arastirma

raporlar1 verilerine gore glutensiz ve kazeinsiz diyeti nerden Ogrendikleri sorulan 800
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ebeveynin %27’si doktorlarinin tavsiyesi ile %33l internet araciligiyla, %22’si ise diger
ebeveynlerin tavsiyesi ile bu diyete basladiklarini belirtmistir. Yine ayni raporda ebeveynlerin
%95’inin bu diyet uygulamasini risksiz buldugu veya az risk teskil ettigini diisiindiigii
goriilmektedir (31). Otizm Arastirma Enstitiisti 6zellikle glutensiz boliimii uygulamasi ¢ok zor
olan bu diyetin dikkat edilmesi gereken hususlari ve uygulama zorlugunu belirtmistir (31).
Ayrica, OSB’si olan 3593 ebeveyn ile yaptig1 bir ¢caligmada ebeveynlerin %3’i glutensiz ve
kazeinsiz diyetin OSB’li bireylerdeki otistik davranislar1 olumsuz yonde etkiledigini, %281
etkilemedigini, %69’u ise olumlu yonde etkiledigini rapor etmistir (32).

Ketojenik diyet: Ketojenik diyetler (KD), baz1 epilepsi tiirlerinin tedavisinde oldukc¢a basarilt
olan yiiksek yagl, diislik karbonhidrath diyetlerdir. Beynin glikoz yerine keton cisimciklerini
(asetoasetat, aseton ve beta-hidroksi biitirik asit) enerji kaynagi olarak kullanmasi temeline
dayanir. Biiyiime gelisme ¢agindaki ¢ocuklar icin yeterli protein saglamaktadir. Siki bir uyum
gerektiren bu diyet uzman diyetisyenler tarafindan birebir kontrol ile uygulanabilir. Ketojenik
diyetlerin  OSB’deki  semptomlar1 iyilestirmek i¢in yararli olup olmayacagi
diistintilmustiir. Smirli, kiiciik deneyler ile diyete uyabilen OSB’li ¢ocuklar i¢in davranig ve
bilis belirtilerinde hafif iyilesme oldugu gdsterilmistir (33). Ayrica gastrointestinal problemleri
fazla olan, diyet se¢iciligi olan bu bireylerde uygulanabilme orani ¢ok diisiiktiir.

Rashidy ve ark. (28), 45 OSB’li hasta ile yaptiklar1 klasik KD (%80 yag, %15 protein ve %5
karbonhidrat ile 4:1 lipid:lipid olmayan) ve glutensiz ve kazeinsiz diyet karsilagtirmasi
sonucunda ketojenik diyete uyumun daha zor oldugunu ve otizm semptomlarinda anlamli bir
fark olmadigini rapor etmislerdir. Lee ve ark. (34) yaptig1 calismada ise orta zincirli yag asitleri
(MCT) ile zenginlestirilmis KD uygulanmis, diyete uyumlarinin daha yiiksek oldugu ve 6 ay
sonra ise sosyal iligkilerinin biraz daha artmis oldugu saptanmustir.

Ketojenik diyetin yetersiz protein alimma neden olarak biiyiime gelisme geriligine neden
olabilecegi, ileri yaslarda kardiyovaskiiler hastaliklara zemin hazirlayabilecegi ve ara
verilmeden uygulanmasinin zor oldugu unutulmamali ve bu konuda daha ¢ok caligma
yapilmalidir (1,28).

Ozel karbonhidrat diyeti (SCD): Colyak hastaligi ve irritabl bagirsak sendromu (iBS)
tedavisinde uzun yillardir uygulanmakta olan SCD, bagirsaktaki faydali bakteri popiilasyonunu
artirmay1 ve zararli bakteri popiilasyonunun ¢ogalmasini engellemeyi amaglamaktadir (35).
OSB’li cocuklarin biliylik bir bolimiinde (%46-84) gastrointestinal disfonksiyon,
gastrodzofageal reflii hastaligi (GORH), karin agrisi, kabizlik ve diyare dahil olmak iizere
iliskili semptomlar oldugu bildirilmistir (36). OSB’li ¢ocuklarda iliskili fonksiyonel GIS
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anormallikleri arasinda diisiik disakkaridaz enzim aktiviteleri, asetaminofen gibi fenolik
aminlerin kusurlu siilfasyonu, patojenik bakteri proliferasyonu sayilabilir. SCD’nin birincil
hedefleri saglikli bir mikrobiyota olusturmak ve bagirsak gecirgenligini azaltmaktir. Colyak
hastalig1r olan hastalara yonelik bir diyet protokolii olarak 1930’larda gelistirilen SCD, o
zamandan beri crohn hastaligi, ilseratif kolit, divertikiilit ve kronik diyare tedavisinde
kullanilmaktadir. SCD protokolii, dogrudan saglikli bagirsak mikrobiyal profilinin yenilenmesi
ve siirdiiriilmesi amaciyla beslenmede tiim tahillardan, laktozdan ve siikrozdan tiiretilmis
karbonhidratlardan kesinlikle kaginmay1 gerektirir (35). Bagirsak kanalindaki bakteriler dogal
olarak ortaya ¢ikarken ve aslinda saglikli ve yeterli sindirim islevi i¢in gerekliyken, tek bir
bakteri tiiriiniin fazla olmasi, agagidakileri iceren derin etkilere sahip olabilir:

(1) Fazla miktarda kisa zincirli organik asit tiretimi olusur (kolon pH degeri diiser),

(i1) Bakteriyel toksinlerin yan1 sira fermentasyonun metabolik yan iiriinlerinin iiretimi artar,
(ii1) Baz1 zararsiz bakterilerin patolojik formlara olas1 bir mutasyonu gerceklesir.

Bu tiir olaylar bagirsak mukozasinin epitel enflamasyonu, ileumda vitamin Bi2’nin emilim
bozuklugu, ileum ve jejunumda lipid malabsorpsiyonu ile iligkilendirilmistir. Bu da yagda
¢oziinen vitamin eksikliklerine neden olabilir (37). Zararh bakteri sayisindaki artis bagirsakta
bulunan villuslara zarar vererek ve besinleri uygun sekilde emen bagirsak ylizey alanini
siirlayarak gaz, siskinlik, kramp, ishal ve steatore gibi semptomlara neden oldugu goriilmiistiir
(35).

Barnhill ve ark. (35), OSB’li ¢cocuklar iizerinde 16 hafta siireyle SCD diyetinin uygulanmasinin
ardindan kabizlik durumunun azaldigini, buna bagl olarak sinirlilik, uykusuzluk, depresiflik
gibi sosyal sorunlarin ortadan kalktigini rapor etmislerdir.

Feingold diyeti: Feingold diyeti, 1970’11 yillarda Dr. Benjamin Feingold tarafindan gelistirilen,
cocuklarda dikkat eksikligi hiperaktivite bozuklugu (DEHB) gibi davranigsal sorunlari
yonetmek amaciyla uygulanan bir diyet yaklasimidir. Bu diyet, belirli katki maddeleri, yapay
renklendiriciler, yapay tatlandiricilar ve salisilatlar igeren besinleri diyetten ¢ikarmay1 hedefler
(38). Diyet temel olarak iki prensibe dayanir. Bunlar;

1. Katki maddelerinin ¢ikarilmasi: Yapay renklendiriciler, tatlandiricilar ve koruyucular
gibi katki maddeleri diyetten c¢ikarilir. Bu katki maddelerinin bazi cocuklarda
hiperaktiviteye neden olabilecegi diistintilmektedir.

2. Salisilatlarin ¢ikarilmasi: Salisilatlar, baz1 meyve ve sebzelerde dogal olarak bulunan
kimyasallardir. Aspirin gibi bazi ilaglar da salisilat igerir. Feingold diyeti, bu tiir yiyecek

ve ilaglar1 diyetten ¢ikarir.
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Feingold diyetinin etkinligi konusunda cesitli tartismalar vardir. Ebeveyn beyanina dayali
caligmalar ¢ocuklarda davranigsal sorunlar1 azaltmada etkili oldugunu bildirirken, bilimsel
arastirmalar bu konuda ¢eliskili sonuglar vermektedir. Badem, ¢ilek, elma ve baharatlar, iizlim,
bal, portakal ve domates gibi yaygin reaktif salisilat iceren besinler kisitlanir. Glintimiizde bu
beslenme tedavisinin OSB’nin iizerine etkilerini inceleyen ¢aligmalar mevcut olup diger diyet

modellerine gore sayica sinirlidir. Bu nedenle ¢aligma sonuglari tutarsizdir (38).
SONUC VE ONERILER

Yapilan tiim klinik ¢aligmalardaki ortak siirliliklar, 6rneklemin kiiciik olusu ve glutensiz ve
kazeinsiz diyet ve ketojenik diyete uyumun siki bir sekilde takibinin yapilamamasidir. Bu iki
diyetin kiiciik ihmallerle dahi uyumunun bozulabilecegi bilinmektedir. Orneklemin kiigiik
olusu bulgularin yorumlanmasin1 ve genellestirilebilmesini olduk¢a kisitlayan bir etkendir.
Diyet igeriklerindeki besinlere erisim zorlugu, bu besinlerin maddi boyutu, okul ¢ag:
cocuklariin bu diyeti okulda nasil siirdiirecekleri, bireylerde olusabilecek vitamin ve mineral
eksikliklerinin belirlenmesi, beslenme durumunun takibi gibi siirdiiriilebilirligi etkileyecek bazi
problemler mevcuttur. Bunlara ek olarak OSB’li bireylerin besin tiiketimi konusunda oldukga
secici davrandiklart da unutulmamalidir. Yine ailelerin bir tedavi arayisinda olduklari igin
sonuglarda daha olumlu cevaplar verdikleri saptanmigtir. Bu nedenle diyetlerin ¢ocuklar
tizerindeki etkinligini gozlemek i¢in bilimsel gecerliligi olan testlerin uygulanmasi daha
elzemdir. Glutensiz ve kazeinsiz diyetin OSB’li bireyler iizerindeki etkileri bilimsel olarak
kanitlanmamis olmasina ragmen, bazi ebeveynler bu diyetleri uygulamaya devam etmektedir.
Ebeveynler bu tip eliminasyon diyetlerinin olusturabilecegi eksiklikler ile ilgili
bilgilendirilmelidir. Cocuklarin diyetlerinden bazi besinler c¢ikarildigi zaman GIS
semptomlarinin azaltyor olmasinin bireysel bir etki olabilecegi de unutulmamalidir. Literatiirde
diyetlerin etkilerinin desteklenmesi veya etkisi olmadiginin kanitlanmas i¢in daha genis ¢apli,

randomize ¢ift kor calismalara ihtiya¢ vardir.

Cikar ¢atismast / Conflict of interest: Yazarlar ¢ikar ¢catismasi olmadigint beyan ederler. / The
authors declare that they have no conflict of interest.

Maddi Destek / Funding sources: Yazarlar maddi destek almadiklarint beyan ederler. / The
authors declare that they have not received financial support.

Yazarlik katkisi / Author contributions: UD: Calismanin tasarim, ilgili literatiiriin taranmasi,
makale taslagimn olusturulmasi. IGY: Calismamin tasarimi, icerik icin elestirel gozden

gecirme, yaymlanacak versiyonun son onayi. / UD: Design of the study, review of relevant

R

®



JASHSO 2025;1(1) DOILXXXXXXX

literature, drafting of the article. IGY: Design of the study, critical revision for content, final

approval of the version to be published.

KAYNAKLAR

1.

Lee RWY. A modified ketogenic gluten-free diet with MCT improves behavior in children
with autism spectrum disorder. Physiol Behav. 2018;188(3):205-11.

Pusponegoro HD, Ismael S, Sastroasmoro S, Firmansyah A, Vandenplas Y. Maladaptive
behavior and gastrointestinal disorders in children with autism spectrum disorder. Pediatr
Gastroenterol Hepatol Nutr. 2015;18(4):230-7.

Piwowarczyk A, Horvath A, Lukasik J, Pisula E, Szajewska H. Gluten- and casein-free diet
and autism spectrum disorders in children: A systematic review. Eur J Nutr.
2018;57(2):433-40.

Javadfar Z, Abdollahzad H, Moludi J, Rezaeian S, Amirian H, Foroughi AA, et al. Effects
of vitamin D supplementation on core symptoms, serum serotonin, and interleukin-6 in
children with autism spectrum disorders: A randomized clinical trial. Nutrition. 2020;79-
80:110986.

Maenner MJ, Shaw KA, Bakian AV, Bilder DA, Durkin MS, Esler A, et al. Prevalence and
characteristics of autism spectrum disorder among children aged 8 years - Autism and
Developmental Disabilities Monitoring Network, 11 sites, United States, 2020. MMWR
Surveill Summ. 2023;72(2):1-14.

Baio J, Wiggins L, Christensen DL, Maenner MJ, Daniels J, Warren Z, et al. Prevalence of
Autism Spectrum Disorder Among Children Aged 8 Years—Autism and Developmental
Disabilities Monitoring Network, 11 Sites, United States, 2014. MMWR Surveill Summ.
2018;67(6):1-23.

World Health Organization. Autism spectrum disorders. [Internet]. 2024 Available at:
https://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/autism-spectrum-disorders ~ Accessed

Feb 3, 2024.

Doenyas C. Dietary interventions for autism spectrum disorder: New perspectives from the
gut-brain axis. Physiol Behav. 2018;194:577-82.

Ciftei, C. (2019). Otizm spektrum bozuklugu olan ¢ocuklarin beslenme durumunun ve
gastrointestinal problemlerinin degerlendirilmesi (Yiiksek Lisans Tezi, Bursa Uludag

Universitesi (Tiirkiye)).

®


https://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/autism-spectrum-disorders

JASHSO 2025;1(1) DOILXXXXXXX

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

Berding K, Donovan SM. Microbiome and nutrition in autism spectrum disorder: Current
knowledge and research needs. Nutr Rev. 2016;74(12):723-36.

Ding HT, Taur Y, Walkup JT. Gut microbiota and autism: Key concepts and findings. J
Autism Dev Disord. 2017;47(2):480-9.

Grimaldi R, Gibson GR, Vulevic J, Giallourou N, Castro-Mejia JL, Hansen LH, et al. A
prebiotic intervention study in children with autism spectrum disorders (ASDs).
Microbiome. 2018;6(1):133.

Robea MA, Luca AC, Ciobica A. Relationship between vitamin deficiencies and co-
occurring symptoms in autism spectrum disorder. Medicina (Kaunas). 2020;56(5):245.
Ferguson BJ, Dovgan K, Takahashi N, Beversdorf DQ. The relationship among
gastrointestinal symptoms, problem behaviors, and internalizing symptoms in children and
adolescents with autism spectrum disorder. Front Psychiatry. 2019;10:194.

Mazahery H, Conlon CA, Beck KL, Mugridge O, Kruger MC, Stonehouse W, et al. A
randomized controlled trial of vitamin D and omega-3 long chain polyunsaturated fatty
acids in the treatment of irritability and hyperactivity among children with autism spectrum
disorder. J Steroid Biochem Mol Biol. 2019;187:9-16.

Hyman SL, Stewart PA, Schmidt B, Cain U, Lemcke N, Foley JT, et al. Nutrient intake
from food in children with autism. Pediatrics. 2012;130(2):145-53.

Barnhill K, Gutierrez A, Marti CN, Hewitson L. Analysis of dietary intake and nutritional
status in children with autism spectrum disorder. Autism-Open Access. 2015;5(3):10-4172.
Saad K, Abdel-rahman AA, Elserogy YM, Al-Atram AA, Cannell JJ, Bjorklund G, et al.
Vitamin D status in autism spectrum disorders and the efficacy of vitamin D
supplementation in autistic children. Nutr Neurosci. 2016;19(8):346-51.

Pangrazzi L, Balasco L, Bozzi Y. Oxidative stress and immune system dysfunction in
autism spectrum disorders. Int J Mol Sci. 2020;21(9):3293.

Lockner DW, Crowe TK, Skipper BJ. Dietary intake and parents’ perception of mealtime
behaviors in preschool-age children with autism spectrum disorder and in typically
developing children. J Am Diet Assoc. 2008;108(8):1360-3.

Dizlek H. Gluten kompleksinin hamur ve ekmek nitelikleri tizerindeki etkileri. Akademik
Gida. 2013;11(1):102-6.

Mellander O. The physiological importance of the casein phosphopeptide calcium salts II.
Peroral calcium dosage of infants. Acta Soc Med Ups. 1950;55(5-6):247-55.

R

®



JASHSO 2025;1(1) DOILXXXXXXX

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

Fox PF, Brodkorb A. The casein micelle: Historical aspects, current concepts and
significance. Int Dairy J. 2008;18(7):677-84.

Liu Y, Guo R. pH-dependent structures and properties of casein micelles. Biophys Chem.
2008;136(2-3):67-73.

Liu Z, Udenigwe CC. Role of food-derived opioid peptides in the central nervous and
gastrointestinal systems. J Food Biochem. 2019;43(1):12629.

Mari-Bauset S, Llopis-Gonzalez A, Zazpe I, Mari-Sanchis A, Sudrez-Varela MM.
Nutritional impact of a gluten-free casein-free diet in children with autism spectrum
disorder. J Autism Dev Disord. 2016;46(2):673-84.

Hyman SL, Stewart PA, Foley J, Cain U, Peck R, Morris DD, et al. The gluten-free/casein-
free diet: A double-blind challenge trial in children with autism. J Autism Dev Disord.
2016;46(1):205-20.

El-Rashidy O, El-Baz F, El-Gendy Y, Khalaf R, Reda D, Saad K. Ketogenic diet versus
gluten free casein free diet in autistic children: A case-control study. Metab Brain Dis.
2017;32(5):1935-41.

Sathe N, Andrews JC, McPheeters ML, Warren ZE. Nutritional and dietary interventions
for autism spectrum disorder: A systematic review. Pediatrics. 2017;139(6):e20170346.
Whiteley P. Nutritional management of (some) autism: A case for gluten- and casein-free
diets? Proc Nutr Soc. 2015;74(3):202-7.

Interactive Autism Network. TAN research findings: Special diets. [Internet]. 2021.
Available  at:  https://www.lancommunity.org/cs/ian_treatment reports/special diets

Accessed Feb 3, 2024.

Fulton D. Implementing special diets. Autism Research Institute. 2019. Available at:

https://www.autism.org/implementing-special-diets/ Accessed Feb 3, 2024.

Mierau SB, Neumeyer AM. Metabolic interventions in autism spectrum disorder. Neurobiol
Dis. 2019;132:104544.

Lee MH, Park C, Matthews AK, Hsieh K. Differences in physical health, and health
behaviors between family caregivers of children with and without disabilities. Disabil
Health J. 2017;10(4):565-70.

Barnhill K, Devlin M, Moreno HT, Potts A, Richardson W, Schutte C, et al. Brief report:
Implementation of a specific carbohydrate diet for a child with autism spectrum disorder

and fragile X syndrome. J Autism Dev Disord. 2020;50(5):1800-8.

®


https://www.iancommunity.org/cs/ian_treatment_reports/special_diets
https://www.autism.org/implementing-special-diets/

JASHSO 2025;1(1) DOILXXXXXXX

36. Holingue C, Newill C, Lee LC, Pasricha PJ, Fallin MD. Gastrointestinal symptoms in
autism spectrum disorder: A review of the literature on ascertainment and prevalence.
Autism Res. 2018;11(1):24-36.

37. Braly K, Williamson N, Shaffer ML, Lee D, Wahbeh G, Klein J, et al. Nutritional adequacy
of the specific carbohydrate diet in pediatric inflammatory bowel disease. J Pediatr
Gastroenterol Nutr. 2017;65(5):533-8.

38. Hyman SL. Feingold diet. In: Volkmar FR, editor. Encyclopedia of autism spectrum
disorders. New York: Springer; 2013. p. 1365-7.

®



