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ÖZET

Zeybek, SG., Kuzey Kıbrıs'ta Devlet ve Özel Eğitim Merkezlerinde Eğitim Gören
Otistik Bireylerin Beslenme Durumlarının, Antropometrik Ölçümlerinin ve Diyet
Kalite İndekslerinin Belirlenmesi, Yakın Doğu Üniversitesi, Sağlık Bilimleri Enstitüsü,
Beslenme ve Diyetetik Anabilim Dalı, Uzmanlık Tezi, Lefkoşa, 2015.

Bu araştırma, Kuzey Kıbrıs'ta özel eğitim merkezlerinde eğitim gören 40 otistik çocuğun
beslenme durumlarının, antropometrik ölçümlerinin ve diyet kalite indekslerinin belirlenmesi
amacıyla gerçekleştirilmiştir. Eğitim alan otistik çocukların %82,5'i erkek, %17,5'i kızdır.
Çocukların %25,0'inde konstipasyon, %67,5'inde ise konstipasyon dışında gastrointestinal
sağlık sorunu bulunmaktadır. En çok görülen sorun ise %53,9 oranında çiğneme yutma
güçlüğüdür. Araştırma kapsamına alınan çocuklam %70,0'inde besin seçiciliği %32,5'inde
ise içecek seçiciliği saptanmıştır. En çok tüketmeyi sevdikleri besinler makama (%42,5),
patates kızartması (%35,0) ve pilav (%17,5) iken tüketmek istemedikleri besinler sebze
(%57,1) ve meyveler (%32,l)'dir. İçeceklerden en çok tüketilen kola (%42,5), en çok
reddedilen ise süt (%53,8)'tür. Otistik çocukların %25,0'i otizm ve otizm semptomlarını
iyileştirmeye yönelik özel beslenme programı uygulamaktadır. Uygulanan özel beslenme
programlarında en çok uygulanan diyetler glutensiz- kazeinsiz diyet (%40,0), glutensiz diyet
(%20,0), kilo kontrolü için zayıflama diyeti (%20,0), şeker ve gıda katkı maddesi içermeyen
diyet (%10,0) ve glutensiz diyet (%10,0)'tir. Eğitim gören otistik çocukların %47,5'i şişman,
%30,0'u normal, %17,5', hafif şişman, %2,5'i zayıf, %2,5'i malnutrisyonludur. Çocukların
%35,0'i uygun bellboy uzunluğu oranına, %35,0'i ise istenilen oranın üzerinde bel/boy
uzunluğu oranına sahiptir. Otistik çocukların sağlıklı yeme indeksi skoru 57,2±14,6 olup, iyi,
orta ve düşük sağlıklı indeks skoruna sahip olanların oranı sırasıyla %7.7, %64.1 ve
%28.2'tir. Çocukların %17,5'i yetersiz, %64,1 'i yeterli ve %17,9'u gereksinmesinden fazla
enerji tüketmektedir. Çocukların tükettikleri enerjinin %50,0'i karbonhidratlardan, %16,0'sı
proteinlerden ve %34,0'ü yağlardan karşılanmaktadır. PUFA, MUFA, SFA'nın yağdan gelen
enerji oranına katkıları ise sırasıyla %9,5, %11,6 ve %12,9'dur. Otistik çocukların
%30,8'inde posa tüketimi yetersiz, %48,7'sinde yeterli ve %20,5'inde gereksinınesinden
fazladır. Eğitim gören çocukların DRI'ya göre vitamin alım düzeylerine bakıldığı zaman B1

vitamini ve niasini yeterli, D vitaminini yetersiz, A vitamini, B2 vitamini, folik asit, C
vitamini ve B12 vitaminini ise gereksinimden fazla tükettikleri görülmektedir. Mineral alım
düzeyleri incelendiği zaman potasyum, kalsiyum, demirden yeterli, iyottan yetersiz
beslendikleri , magnezyum, fosfor, çinko ve bakırı ise gereksinimden fazla tükettikleri
belirlenıniştir..

Anahtar Kelimeler: Otizm ve Beslenme, Sağlıklı Yeme İndeksi, Beslenme Durumunun
Saptanması, Arıtropometrik Ölçümler
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ABSTRACT

Zeybek, SG., Assessment of Nutritional Status, Anthropometric Measurements, and
Diet Quality Indices of Autistic Individuals Studying at Public and Private Education
Centers in Northern Cyprus, Near East University, Institute of Health Sciences,
Department of Nutrition and Dietetics, MSc Thesis, Nicosia, 2015

The aim of this study is to determine the nutritional status, anthropometric measurements,
and healthy eating indices of 40 autistic children who are studying at private educational
centers in Northern Cyprus. Among autistic children under education, 82,5% were male and
17,5% were female. 25,0% of the children had constipation and 67,5% had gastrointestinal
conditions apart from constipation. The most widely seen issue was difficulty with chewing
and swallowing with a ratio of 53.9%. Among the children under study, 70,0% were
determined to be choosy at what they eat and 32.5% were determined to be choosy at what
they drink. The most favorite food were pasta (42,5%), french fries (35,0%), and pilaf
(17,5%) while the least favorite food were vegetables (57,1%) and fruits (32,1%). The most
widely consumed beverage was coke (42.5%) while the least favorite beverage was milk
(53.8%). Among the children with autism, 25,0% were under special nutrition programs to
relieve autism and its symptoms. The most widely used diets as part of these special nutrition
programs were gluten-free and casein-free diet (40.0%), gluten-free diet (20.0%), weight­
loss diet for weight control (20%), sugar-free and food additive-free diet (10.0%), and
gluten-free diet (10.0%). Among autistic children under education, 47,5% were obese, 30,0%
were of normal weight, 17 ,5% were overweight, 2,5% were underweight, and 2,5% had
malnutrition. 35,0% of the children had proper waist to height ratio while 35,0% had higher
than favorable waist to height ratio. The healthy eating index score of autistic children were
57,2 ± 14,6 with a ratio of 7,7%, 64,1% and 28,2% for good, needs improvement and poor
healthy eating index scores, respectively. 17,5% of the children had insufficient, 64,1% bad
sufficient and 17 ,9% had higher energy consumption than required. 50,0% of the energy
consumed by the children are from carbohydrates, 16,0% from proteins, and 34,0% from fat.
The contribution of PUFA, MUFA, and SFA to the amount of energy from fat are 9,5%,
11,6%, and 12,9%, respectively. 30,8% of the autistic children had insufficient, 48,7% had
sufficient and 20,5% had higher than required fiber consumption. It was observed that the
autistic children under education had sufficient vitamin Bl and niacin consumption,
insufficient vitamin D consumption, and higher than required levels of vitamin A, vitamin
B2, folic acid, vitamin C and vitamin Bl2 consumption with respect to DRI. When mineral
intake levels were investigated, the consumption levels of potassium, calcium and iron were
seen to be sufficient, iodine was seen to be insufficient, vitamin D, and magnesium,
phosphorus, zinc and copper were seen to be consumed higher than the required levels.

Keywords: Autism and Nutrition, Healthy Eating Index, Assessment of Nutritional Status,
Anthropometric Measurements
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ı. GİRİŞ

1.1. Kuramsal Yaklaşımlar ve Kapsam

Dünya Sağlık Örgütü (World Health Organisation- WHO), sağlığı; insanın

'fiziksel, zihinsel ve sosyal yönden tam bir iyilik halinde olması' şeklinde

tanımlamaktadır (Baysal ve diğerleri, 2013, s. 67-143). Sağlığın korunması, sağlığın

kaliteli bir biçimde yürütülebilmesi, hastalıklardan korunma, hastalık oluşumundan

sonra hastalığın etkin bir şekilde tedavi edilmesi ve tedavi süresinin kısaltılmasında

yeterli, dengeli ve sağlıklı beslenme en temel koşuldur. Beslenme, vücudun çalışması

için gerekli olan besin öğelerinin, besinlerle vücuda alınması, sindirimi, emilimi ve

metabolize edilmesi basamaklarını içine alan bir süreçtir. Bu sürecin sağlıklı bir şekilde

işlemesi ve sürdürülmesi için hangi besinlerin, nasıl, ne kadar, günde kaç öğünde ve

nasıl hazırlanıp pişirileceği gibi hususların bilinmesi yanında, bireylerin besine karşı

duyarlılıkları olup olmadığı, beslenme alışkanlıklarının şekillenmesinde nelerin etken

olduğu, beslenmenin ekonomik, sosyolojik ve psikolojik durumlardan nasıl etkilendiği

ve bunlara bağlı ne gibi çözüm ve öneriler getirilebileceğinin bilinmesi gerekir.

Tüketilecek besinler, içlerindeki besin öğelerine göre gruplandırılır ve bu gruplardan

tüketilecek miktarlar kişilerin yaş, cinsiyet, fiziksel aktivite, biyokimyasal değerleri ve

bir hastalık durumunun bulunup bulunınaması gibi özellikleri dikkate alınarak belirlenir

(Alphan, 2013, s. 3-33). Vücudun büyümesi, yenilenmesi ve çalışması için gerekli olan

enerji ve besin öğelerinin her birinin yeterli miktarlarda alınması ve vücutta uygun

şekilde kullanılması durumu ise 'yeterli ve dengeli beslenme' deyimi ile açıklanır

(Türkiye Özgü Beslenme Rehberi (TÖBR), 2004, s. 5-53).

Optimal beslenmede 'minimum hastalık riski, maksimum iyi hal/sağlık

dolayısıyla maksimum sağlıklı yaşam' hedeflenmektedir. Optimal beslenmede diyetin

öncelikli görevi, metabolik gereksinimleri karşılayan ve vücudun çalışması için gerekli

enerji ve besin öğelerini yeterli miktarda sağlamaktır (Yücecan, 2008, s. 7-24 ).
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1.2. Amaç

Bu çalışmanın amacı, Kuzey Kıbrıs'ın Lefkoşa, Girne, Gazimağusa ve

Yeşilırmak bölgelerindeki devlete ait özel eğitim merkezlerinde ve Lefkoşa' da bulunan

iki özel eğitim merkezinde eğitim gören otistik bireylerin; beslenme durumlarının,

antropometrik ölçümlerinin ve diyet kalite indekslerinin belirlenmesidir. Elde edilen

sonuçlar doğrultusunda, otistik bireylerin beslenme durumlarının düzeltilmesine yönelik

çözüm önerileri geliştirilerek sosyal sorumluluk projesi haline getirilmesi

amaçlanmaktadır.

1.3. Hipotez

Otistik bireylerin yetersiz ve dengesiz beslenmesi, otizm semptomlarının

görülmesinde rol oynamaktadır. Bu konuda yapılan çalışmalar sonucunda otistik

bireylerin sağlıklı yeme indeksi puanlarının düşük, antropometrik ölçümlerinin ise

referans aralıkları içerisinde olmadığı gösterilmiştir.Genelde otistik bireylerin protein,

kalsiyum, posa, demir, D vitamini gibi besin öğelerinden yetersiz, karbonhidrat

yönünden ise dengesiz bir beslenme modeline sahip olduğu belirtilmiştir.

Kuzey Kıbrıs 'ta devlet ve özel eğitim merkezlerinde eğitim gören otistik

çocuklarda da bu beslenme sorunları mevcuttur.
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2. GENEL BİLGİLER

2.1. Otizmin Tanımı

Otizm ilk kez 1943 yılında Leo Kanner'in 11 çocukta aynı davranışsal modeli

gözlemesi sonrasında tanımlanmıştır (Kanner, 1943, s. 217-250). Otizm prototipik

nörogelişimsel ve yaşam boyu süren bir hastalıktır (Bethea ve Sikinch, 2007, s. 521-537;

Tobin ve diğerleri, 2014, s. 214-229). Sosyal iletişimdeki eksikliğin yanı sıra ilgi ve

davranışlarda kısıtlama ile karakterizedir (Hoppenbrouwers ve diğerleri, 2014, s. 387-

412). Genellikle 3 yaşından önce tanısı konulan bu hastalıkta görülen davranışsal

bozukluklara genellikle gastrointestinal hastalıklar ve disbiyoz, otoimmun hastalıklar ve

mental retardasyon eşlik etmektedir (James ve diğerleri, 2004, 1611-1617).

Mental Bozuklukların Tanısal ve İstatistiksel El Kitabına (Diagnostic and

Statistical Manuel of Mental Disorders, DSM-IV-TR) (American Psychiatric

Association (APA), 1994) ve Hastalıkların Uluslararası Sınıflamasına (International

Classification of Diseases, ICD-10) (WHO, 1993) göre otizm 3 davranışsa! alandaki

eksiklik ile karakterize bir hastalık olarak tanımlanmaktadır. Bu alanlar kısaca i) sosyal

etkileşme, ii) dil, iletişim ve hayali oyun, iii) ilgi ve aktivite arasındaki dengedeki

eksiklik olarak tanımlanmaktadır (Hoppenbrouwers ve diğerleri, 2014, s. 387-412).

Otizmin alt sınıflarının tanımlanmasında, her alan ıçın uygun bulunan davranışsa!

belirteçlerinin dağılımı ve sayıları ile başlangıç yaşı temel alınmıştır. DSM-IV

sınıflamasına göre otizmin 5 alt sınıfı bulunmaktadır; 1) otistik bozukluk (klasik otizm,

atipik otizm), 2) Asperger Sendromu (yaşa göre beklenen dil gelişimi, mental

retardasyon görülmemektedir), 3) Dezintegratif Bozukluk (2 yaşına kadar normal

gelişim göstermesi fakat 1 O yaşından önce davranışsal, bilişsel ve dil yetisinin

gerilemesi), 4) Başka Türlü Adlandırılamayan Yaygın Gelişimsel Bozukluklar (otistik

özellikleri olan bireyler ve diğer alt sınıflamalara girmeyen bireyler) ve 5) Rett

Sendromu (doğum sonrası beyin gelişiminin genetik hastalığı, tek gen defekti nedeni ile

ağırlıklı olarak kızları etkilemektedir) (Muhle ve diğerleri, 2004, s. 472-486; APA,

1994).
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Amerikan Psikiyatri Birliği tarafından yayınlanan DSM-V'te fikir birliği ile

'Otizm Spektrum Bozukluğu (ASD)' olarak tek başlık altında toplanmıştır. DSM-IV-TR

sınıflamasında Otistik Bozukluk, Asperger Sendromu, Dezintegratif Bozukluk ve Başka

Türlü Adlandırılamayan Yaygın Gelişimsel Bozukluklar olarak sınıflanırken, DSM-V'te

alt sınıflara ayrılmamaktadır. ASD sosyal ilişkilerde ve iletişimde eksiklik, sınırlı ve

tekrarlayıcı davranışlar, ilgi ve aktiviteler (RRBs) ile karakterizedir. Bu iki bileşene

ASD'nin tanısı için ihtiyaç duyulmaktadır. Eğer RRBs yok ise sosyal iletişim bozukluğu

olarak adlandırılmaktadır (APA, 2013).

2.2. Otizmin Epidemiyolojisi

'Otizm Spektrum Hastalığı' görülme sıklığı 1991-1997 yılları arasında %556

oranında artış göstererek araştırmacıların dikkatini çekmiştir (Muhle ve diğerleri, 2004,

s. 472-486). Yapılan çalışmalar sonucunda ise son 15 yılda otistik bireylerin sayılarında

pik etki gözlenmiştir (Hoppenbrouwers ve diğerleri, 2014, s. 387-412). Otizmin

prevalansındaki bu artış spina bifida, kanser, down sendromu gibi diğer pediatrik

hastalıkların prevalansına göre daha yüksek bulunmuştur (Muhle ve diğerleri, 2004, s.

472-486). İngiltere'de otistik bireyler üzerinde yapılan bir epidemiyolojik çalışma

sonucunda 1990'11 yıllarda ASD prevalansı 10-16/10,000 olarak bulunmuştur (Brentani

ve diğerleri, 2013, s. 62-72). Otizm ve Gelişimsel Bozuklukları Belirleme Örgütünün

2007 yılında yaptığı çalışmada ise bu oran 1/150 olarak belirtilirken (Kuehn, 2007, s.

940-950), Amerika Birleşik Devletleri'nde bulunan Hastalık Kontrol ve Önleme

Merkez'inde (CDC) 2009 yılında yapılan çalışmaya göre genel olarak ASD prevalansı

1/100 olarak belirtilmiştir (Disease control and prevention center (CDC), 2009, s. 1-1 O).

Cinsiyet farklılıkları göz önünde bulundurulduğu zaman ise ASD görülme sıklığı

erkeklerde kadınlara göre 4 kat daha fazla bulunmuştur (Tchaconas ve Adesman, 2013,

s. 130-143). CDC 2009 yılında gerçekleştirdiği çalışmasında ASD'nin cinsiyetlere göre

görülme sıklığı erkeklerde 1/70, kadınlarda ise 1/315 olarak gösterilmiştir (CDC, 2009,

s. 1-10). İki bin sekiz yılında yapılan çalışmalar sonucunda ASD'nin prevalansı 1/88
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olarak belirlenmiştir (Davis ve diğerleri, 2013, s. 49-55; Tchaconas ve Adesman, 2013,

s. 130-143). CDC'nin 2012 yılında yayınladığı rapor sonucunda da 1/88 oranını

desteklemektedir (CDC, 2012, s. 1-19).

CDC'nin 2014 yılında yayınladığı son raporunda ise ASD prevalansını 1/68

(veya 14,7/1000) olarak belirtmiştir. Bu oran 2008 yılı değerlerine göre (1/88) %30,

2006 yılı değerlerine göre (1/110) %60, 2000 ve 2002 yıllarındaki değere göre (1/150)

%120 oranında daha fazla bulunmuştur. ASD, erkeklerde kadınlara göre 5 kat daha fazla

görüldüğü saptanmıştır. CDC'nin 2014 yılı raporuna göre ASD prevalansı erkeklerde

1/42, kızlarda 1/189 olarak belirtilmiştir. Beyaz ırktan olan çocuklarda siyah ve hispanik

ırklı çocuklara göre ASD daha sık görülmektedir. ASD prevalansı beyaz, siyah ve

hispanik ırkta sırasıyla 1/63, 1/81 ve 1/93 olarak saptanmıştır. Asyalı ve Pasifik

adalılarda ise bu oran 1/81 olarak bulunmuştur (CDC, 2014, s. 1-21).

2.3. Otizmin Etiyolojisi

ASD'nin gelişimini genetik etmenler önemli derecede etkilemektedir. Bununla

birlikte ASD'nin klinik heterojenitesi birçok gen, çevresel etmenler (prenatal, perinatal,

postnatal), gen - çevre etkileşiminin destekleyici etkilerini yansıtmaktadır (Autism

Europe Executive Committee, 2000, s. 2-22 ).

ASD genetik kökenli bir hastalıktır ve çeşitli genlerin etkili olduğu bilinmektedir

(Johnson ve Myers, 2007, s. 1183-1215). Otizmin genetik yapısı incelendiği zaman

birçok veri ailesel temelli çalışmalardan ve ikizler ile yapılan çalışmalardan elde

edilmiştir. İkizler ile yapılan çalışmalar sonucunda monozigot ikizlerde %60-90, dizigot

ikizlerde %0-20 arasında değişen kalıtsallık oranı bulunmuştur (Tordjman ve diğerleri,

2014, s. 1-11 ). Monozigot ikizlerde, dizigot ikizlere göre geçiş oranı daha yüksek,

ortalama otizm kalıtsallığı ise %55 (%9 - 81) olarak belirtilmiştir (Chaste ve Leboyer,

2012, s. 281-292). Ailesel temelli çalışmalara bakıldığı zaman idiyopatik ASD görülme

oranı ortalama %5 (%2-8)'tir. İlk çocuk ASD tanılı ise ikinci çocukta ASD görülme
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riskinin arttığı saptanmıştır. Erkek bireylerde otizm gelişiminde genetiğin rolü kızlara

göre daha baskın bulunmuştur. Birçok genetik sürecin erkeklerde daha baskın olduğu

düşünülsede, otizm sıklığının erkeklerde daha sık görülme nedeni tam olarak

anlaşılamamıştır (Johnson ve Myers, 2007, s. 1183-1215). Yapılan analizler sonucunda

ASD gelişiminden sorumlu 15 gen olduğu gösterilmiştir. Bu genlerden 'Homebox' veya

HOX olarak adlandırılan genler büyüme ve gelişme; AUTS1 genleri konuşma ve dil

bozukluğu; MET geni gastrointestinal sistem, immun fonksiyon, beyin sapı büyümesi ve

gelişmesi ve beyindeki işitme ve görmeye ait bölgedeki sorunları düzeltmekle; CDH9 ve

CDHl O genleri kaderin proteinlerinin sentezi; Kromozom 17 üzerinde bulunan genler

ise GABA yolaklarının genlerini ve serotonin transportundaki sorunlar ile ilişkili

bulunmuştur (Russo, 2009, s. 1-2). Buna ek olarak otistik çocukların ailelerinde

norepinefrinin dopamine dönüşümünü katalizleyen serum dopamin P-hidroksilaz

seviyesi düşük bulunmuş ve DbetaH geni otizm ile ilişkilendirilmiştir. DbetaH geni

otizm gelişimini %42 oranında etkilediği için risk geni olarak adlandırılmaktadır.

Embriyonik period boyunca beynin doğru tabakalaşmasından ve erişkin yaşamda

sinaptik plastisite ve hücre sinyalizasyonundan sorumlu gen olan Reeling Geni otizm

gelişiminden sorumlu tutulmuştur (Ratajezak, 2011, s. 68-79).

Otizm nörogelişimsel bir hastalıktır ve iletişim becerileri, sosyal iletişim gibi

davranışsa! ilgi alanlarını hedef almaktadır (Casanova, 2007, s. 99-103). Fazla nöral

bağlantıların otizm patogenezinin temelini oluşturduğu düşünülmektedir. Nöron sayıları,

serebral fazla büyümeyi uyararak, nöral biçimlenmede defektlere öncülük etmektedir.

Bu nöroanatomik anomali otizmde duygu durum ve iletişim fonksiyonlarının altında

yatan potansiyel defektir. Serebral malformasyonlar sonucunda gestasyonun ilk 6 ayı

hasarlı nöral göç ile tamamlanır. Bu hipotez Reeling gen seviyelerinin azalması ile

kanıtlanmıştır (Watts, 2008, s. 99-103). Bir diğer kesin güvenilirlik kazanan hipotez ise

nöral aktivitedeki uyarıcı - durduıucu (E/I) oranının artışı ile ilgilidir. Glutamat

reseptörleri sinaptik korumada (Solo ve diğerleri, 2014, s. 1-6), GABA reseptörleri ise

kromosomal yeniden düzenlemede önemli role sahiptir. Bozulmuş GABA

nörotransmisyonu sonucunda neokorteksteki (beyinde işitme ve görmeye ait bölge)
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GABA reseptörlerinde azalma meydana gelmektedir. Bu durum ASD patogenezi ve

bozulmuş iletişim ağı ile ilişkilendirilmiştir. GABA reseptörlerindeki bu dengesizlik

nöral aktivitedeki E/I oranında dengesizliğe bunun sonucunda da otizme neden olduğu

düşünülmektedir (Rudolph ve Möhler, 2014, s. 483-507; Blatt, 2012, s. 1-12). Genetik

risk faktörleri, kalsiyum sinyalizasyonunda değişikliğe ve bunun sonucunda sinaps

gelişiminde işlev bozukluğuna neden olduğu görülmektedir. Bu işlev bozukluğu ise

GABA-glutamat reseptör anomalilerine ve uyarıcı - durdurucu ağların dengesizliğine

neden olarak otizm patogenezine katkıda bulunmaktadır (Watts, 2008, s. 99-103,

Tordjman ve diğerleri, 2014, s. 1-11). Otizm gelişimine neden olarak gösterilen bir diğer

neden ise dentritik hücre ve sinapsların istenmeyen şekilde birleşmesidir. SHANK3 geni

sinaptik yapı proteinlerini şifreleyen gen olmakla birlikte, bu gendeki defekt sonucunda

dentritik hücre birleşmesinde bozukluk gözlenmektedir ( Watts, 2008, s. 99-103).

Genetik, nörolojik ve çevresel faktörlerin yanı sıra irnmumolojik faktörlerde otizm

gelişimini etkilemektedir. Sinir sistemi ve irnınun sistem üzerinde yoğunlaşan çalışmalar

bu iki faktörün otizm gelişiminde önemli bir rolü olduğunu vurgulamaktadır (Ashwood

ve diğerleri, 2006, s. 1-13). TH1/TH2 hücreler arasındaki dengesizlik, artmış sitokin

profili, azalmış lenfosit ve NK hücre sayısı, azalmış T hücre cevabı, dengesiz

immunoglobulin seviyesi otistik çocuklarda bozulmuş irnmun cevap ile ilişkili

bulunmuştur (Compart, 2013, s. 32-37; Goyal ve Miyan, 2014, s. 1-10). Bunun yanı sıra

otistik çocuklarda görülen immun cevap bozukluğuna artmış mikroglial hücreler de

etkili olmaktadır. Gliyal hücrelerinin 3 temel sınıfını oluşturan astrositler, oligodentritler

ve mikrogliyallerin işlevlerindeki bozukluk sonucunda nöral gelişim ve beyin gelişimi

olumsuz yönde etkilenmektedir. Bu nedenle yapılan çalışmalar otizm gibi

nörogelişimsel bozuklukların patogenezinde gliyal hücrelerinde yer aldığını

göstermektedir (Guizzetti ve diğerleri, 2014, s. 1-12). Buna ek olarak otizmde

otoimmunitenin, HLA-DRB 1 (insan lökosit antijenleri) C4 allelerinin varlığı ile etkili

olduğu bulunmuştur (Ashwood ve diğerleri, 2006, s. 1-13). ASD diğer gelişimsel veya

fiziksel engeller ile meydana gelebilir (Mahan ve diğerleri, 2012, 957-970).

Kromozomal anomaliler sıklıkla belirli genotiplere sahiptir ve otizm
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semptomatolojisinin belirlenmesinde etkisi yüksektir. Bu genotipler tüberoskleroz,

maternal kızamıkçık, frajil X sendromu, Down sendromu, Rett sendromu ile ilişkilidir

(Casanova ve Pickett, 2013, s. 27-41). Otizm olgularının %5-lO'nunun bu genotipler ile

bağlantılı olduğu belirlenmiştir (Wegiel ve diğerleri, 2010, 755-770).

ASD'nin temel olarak genetik kökenli olduğu düşünülse de, çevresel faktörler

fenotipte meydana gelen değişiklikleri etkilemektedir (Banerjee ve diğerleri, 2014, s. 1-

18). Otizm gelişim riskini artıran çevresel faktörler prenatal, perinatal ve neonatal risk

faktörleri olmak üzere 3 grup altında incelenmektedir.

Prenatal risk faktörleri arasında, ilerlemiş maternal ve paternal yaş, kanama,

hamilelik süresi boyunca ilaç kullanımı, diyabet, preeklemsi, enfeksiyon, stres, toksik

maddelere maruziyet, diyetsel risk faktörleri vb yer almaktadır (Guinchat ve diğerleri,

2012, s. 287-300). Çevresel faktörler neden oldukları oksidatif reaksiyonlar sonucunda

etkilediği nükleotide bağlı olarak çeşitli mekanizmalar ile DNA üzerinde zararlı etkiler

meydana getirmektedir. Oositler, sperm hücrelerine göre oksidatif stresin oluşturduğu

mutajenik etkilerden daha çok etkilenmektedir. Bu nedenden dolayı ilerlemiş paternal ve

maternal yaşın otizm gelişim riskinde rol oynadığı belirtilmektedir (Kinney ve diğerleri,

2010, s. 102-106).

Çevresel faktörler otizm gelişiminde etkili olan fenotiplerin artışına öncülük

etmektedir. Kadmiyum, civa, alüminyum, arsenik ve kurşun otizm gelişim riskini artıran

ağır metaller arasında yer almaktadır. Yapılan bazı çalışmalarda bu ağır metal

seviyelerinin saç ve idrardan alınan örneklerde azaldığını gösterıniştir. Bu durum

vücudun ağır metalleri yeterince vücuttan uzaklaştıramadığını işaret etmektedir (Goldani

ve diğerleri, 2014, s. 1-13). Ağır metaller mutajenik etkilerini iki yol ile göstermektedir.

Birincisi oksidatif strese katkıda bulunarak serbest radikal artışına ve oksidatif DNA

hasarına öncülük etmeleri, ikincisi ise DNA onarıcı sistemleri durdurarak mutasyonların

birikimine öncülük etmeleridir. Pestisit ve diğer çevresel kimyasallar da nöral gelişimi

olumsuz yönde etkileyerek otizm gelişim riskini artırmaktadır (Kinney ve diğerleri,

2010, s. 102-106).



9

Valporik asit (VPA) gibi anti epileptik ilaçlar teratojenik etkiye sahiptir. Bu ilaçlara

maruziyet, motor performansta ve sosyal davranışta eksikliklere, postnatal büyüme ve

gelişmede değişikliklere neden olmaktadır. VPA, beyin gelişimini artmış oksidatif stres

sonucu değişmiş gen ekspresyonu ile etkilemektedir.

Gastrik ülser tedavisinde kullanılan prostaglandin analoğu mizoprostol, astım

tedavisinde kullanılan beta2 adrenerjik ilaçlar, ateş düşürücü etkiye sahip antipiretik

ilaçlar ASD riskini artıran ilaçlar arasında yer almaktadır.

Maternal veya yaşamın erken dönemlerinde gelişen enfeksiyonlar nöral gelişimi

üzerinde etkilidir. Bu enfeksiyonlar inflamatuvar sitokin seviyelerinin artışına neden

olarak beyinde değişmiş nöral gelişime yol açmaktadır (Dietert ve diğerleri, 2011, s. 1-

11 ).

Folat, DNA sentezi için esansiyel olan nükleik asitlerden primidin sentezinin

yapıldığı folat - metionin siklusunda ve homositein düzeyinin regülasyonunda B12

vitamini ile birlikte etkili olmaktadır (Frye ve James, 2014, s. 321-330). Perinatal süreç

boyunca folik asit suplemantasyonu nöral tüp defektlerinin riskini azaltmaktadır. Ayni

zamanda hamilelik süreci boyunca yapılan folik asit suplementasyonu diğer

nörogelişimsel bozukluk risklerini de en aza indirmektedir. Bu riskin gelişimini folat -

metionin siklusundaki değişimler etkilemekte ve otizm etiyolojisinde kilit rol

oynamaktadır (Neggers, 2014, s. 1-14). DNA replikasyonui DNA, RNA ve protein

metilasyonunda rol oynayan olan tek karbon ünitelerinde etkili olan besin öğesi

folat/folik asittir. Yapılan çalışmalar sonucunda folik asit ile ASD arasındaki ilişkiyi

açıklayıcı iki hipotez gösterilmiştir. Birinci hipotez beyin omurilik sıvısında (BOS)

azalmış 5 metil tedrahidrofolat seviyeleridir. Folatın BOS'tan geçebilmesi için folat

reseptörlerine (FR) ihtiyaç duymaktadır. Yapılan çalışmalar sonucunda otistik

çocuklarda FR'lerinin folatın BOS' dan geçebilmesinde etkili olamadığı saptanmıştır.

Bunun sonucunda folat BOS'tan geçerek nöronlara ulaşamaz ve otizm patogenezinde rol

oynar. İkinci hipotez ise folat metabolizmasındaki anahtar polimorfık enzimlerin

(metilen tetrahidro folat redüktaz- MTHFR, dihidrofolat redüktaz) azalmış aktiviteleri
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aracılığı ile gerçekleşmektedir (Frye ve James, 2014, s. 321-330). Perinatal dönem

boyunca folat yetersizliğinin giderilmesi, hiperhomosisteineminin azalmasına ve böylece

hamilelik dönemi boyunca MTHFR'nin polimorfık formunun ters etkilerinin

önlenmesini sağlamaktadır (Neggers, 2014, s. 1-14). Folatın tüm bu etkileri göz önünde

bulundurulduğu zaman, gebelik dönemindeki folat eksikliğinin otizm gelişim riskini

etkilediğini söylemek mümkündür (Frye ve James, 2014, s. 321-330).

Yapılan son çalışmalar ile D vitamini sadece vitamin olarak kabul edilmemektedir.

D vitamini sekosteroid, bağışıklık sisteminde, tekli endokrin fonksiyonlarında ve çoklu

otokrin fonksiyonlarında etkili bir substrat olarak da bilinmektedir. D vitamin eksikliği

otizm, multiple skleroz, kalp hastalıkları, diyabet, kanser gibi birçok hastalıkla ilişkili

bulunmuştur (Cannel ve Hollis, 2008, s. 1-6). D vitamininin aktif formu olan 1-25

dihidroksivitamin D3 (kalsitriol) diğer hormonlar gibi hareket ettiği bilinmektedir. D

vitamini reseptörü (VDR) ile birçok hedef gen aktive edilmektedir. D vitamininin otizm

ile ilişkisi VDR ve kalsitriolün etki mekanizmaları ile açıklanmaktadır. Kalsitriolün etki

mekanizmaları kesin bir gelişim sebebi olarak gösterilmemektedir. Buna rağmen

otizmde DNA hasarına neden olan de novo mutasyonlarını regüle edici etkileri ile

hücreleri koruyucu etkisi bilinmektedir. Ayni zamanda D vitamini

immunomodülatördür, inflamasyonu azaltarak koruyucu immun cevabı artırınaktadır.

Kalsitrol monosit, makrofaj, dentritik hücre ve T ve B lenfositleri içeren immun

hücreleri regüle ederek immun cevabı geliştirmektedir. Tüm bunlara ek olarak beyin

hücreleri ile sinir hücrelerinin işlevlerini ve gelişimini etkileyen nörotropinleri ve

beyindeki glutatyon miktarını regüle ederek otizmden koruyucu etki göstermektedir

(Cannel ve Grant, 2013, s. 199-204).

Perinatal risk faktörleri arasında zamanından önce doğum, bebeğin doğum esnasında

ters gelmesi ve fetal stres yer almaktadır. Neonatal risk faktörleri arasında ise düşük

doğum ağırlığı, doğum koşullarının kötü olması gibi faktörler bulunmaktadır. Bu

faktörler ile nörolojik, gelişimsel ve sinir sistemi morbiditeleri arasında ilişki

bulunmuştur (Guinchat ve diğerleri, 2012, s. 287-300; Hao ve diğerleri, 2012, s. 9-19).

Çevresel faktörlere maruz kalınması nöroinununolojik, immunolojik ve sinirsel gelişimi
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etkiler. Bu etkinin şiddeti çevresel faktörlerin verdiği hasarın cinsine, zamanına ve

süresine bağlı olarak değişmektedir (Şekil 2. 1) (Goyal ve Miyan, 2014, s. 1- 1 O).

ÇEVRESEL HASAR

l 
HfflfflH;Mı l~fflffl•MI

Periferal sinir sistemi Periferal immün sistem

Nörolojik
gelişim

Nöroanatomik
gelişim

Anormal
atonomik

' re ülas on

Kalınbağırsakta
meydana gelen

eli imsel bozuklukSinir sistemi
kim ası atoloiisl

Alerji
hastalıkları

Diğer atipik
immun aracılı

cevaplar

Şekil 2.1. Çevresel faktörlere maruziyetin otizm gelişimi üzerine etkisi

Sonuç olarak otizmin etiyolojisinde gen ekspresyonundaki kalıtsal değişiklikler,

DNA dizilimindeki değişiklikler gibi epigenetik mekanizmalar ve nöral veya

immunolojik birçok sistemde etkili olan çevresel etmenler gibi multifaktöriyel etmenler

yer almaktadır (Johnson ve Myers, 2007, s. 1183-1215).

2.4. Otizm ve Beslenme İlişkisi
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Yirminci yüzyılın başlarında bilimsel araştırmalar ile desteklenerek gelişen

beslenme bilim dalı; i) beslenmede esas olan besin öğelerinin türleri, miktarları,

özellikleri ve vücut çalışmasındaki işlevlerini, ii) besinlerin bileşimi, fiziksel ve

kimyasal özellikleri, üretimden tüketime değin uygulanan işlemlerin besin kalitesine

etkilerini, iii) değişik yaş, cinsiyet, çalışma ve özel durumda olan bireyler ve gruplar için

uygun beslenme planlarının yapılmasını inceler. İnsanlar üzerinde yapılan çalışmalar

sonucunda yetersiz beslenen çocuklarda çocuk ölüm hızının yeterli beslenen

toplumlardan on kat daha yüksek olduğunu göstermektedir. Yine yetersiz diyet ile

beslenen toplumlardaki çocukların büyüme hızı yeterli beslenenlerden daha yavaştır.

Yetersiz beslenme, yalnız fiziksel büyümeyi değil zeka gelişimini de olumsuz yönde

etkilemektedir. Otistik bireylerin normal büyüme ve gelişme standartlarına ulaşması,

sağlıklı ve yetenekli bireyler olarak yaşamlarına devam edebilmeleri için yeterli ve

dengeli beslenebilmeleri ilk koşuldur (Baysal, 2004, s. 9-19). Tüm bu nedenlerden

dolayı otistik bireylerde görülen kötü beslenme alışkanlıkları giderilerek, yeterli ve

dengeli beslenme modeli kazandırılmalıdır.

Otistik çocukların yemek yeme davranışları incelendiği zaman yeme davranış

bozukluklarının erken yaşlarda ortaya çıktığı belirlenmiştir (Kral ve diğerleri, 2013, s.

548-556). Emmond ve ark.'ları yaptıkları çalışmada normal gelişimini tamamlayan

çocuklar ile otistik çocuklar arasındaki farkları incelemişlerdir. Bunun sonucunda otistik

çocuklarda 6 aya kadar yavaş yemek yeme ve katı besinlere geçişte zorluk, yaşları 1 ile

5 arasında değişen otistik çocuklarda ise zor yemek yeme ve seçici davranma gibi

sorunlar tanımlanmışlardır. Ayni zamanda normal gelişimini tamamlayan çocuklara göre

yaşları 3 ile 5 arasında değişen otistik bireylerde pika görülme sıklığı anlamlı oranda

yüksek bulunmuştur (Emond ve diğerleri, 2010, s. 338-342). Otizm tanılı çocuklarda zor

yemek yeme davranışları, besin seçiciliği ve gastrointestinal sistem fonksiyon

bozuklukları gibi sorunlar görülmektedir (Kral ve diğerleri, 2013, s. 548-556).

Otistik bireylerde görülen yemek veya besin seçiciliği; besin çeşitliliği veya

tüketim miktarlarında azalmaya yol açmaktadır. Besin seçicilikleri, püreye benzer

yumuşak besinleri tercih etme gibi besinlerin yumuşaklığına/dokusuna, besinin rengine
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bağlı olarak belirli besin tiplerinde görülmektedir (Kral ve diğerleri, 2013, s. 548-556).

Bu yeme davranış bozukluğuna yönelik 2-12 yaş otistik bireyler üzerinde yapılan bir

çalışmada yaşıtlarına göre besinden kaçma ve besin neofobisi saptanmıştır. Ayni

zamanda kendi kendilerine yemek yeme davranışlarının da kısıtlı olduğu gösterilmiştir

(Martins ve diğerleri, 2008, s. 1878-1887). Yaşları 3-11 arasında değişen otistik

çocuklar üzerinde yapılan bir başka çalışmada ise çocukların %41.7 oranında besini ret

ettiği saptanmıştır. En çok ret edilen besin grubu ise sebzelerdir (p<0.0001) (Bandini ve

diğerleri, 201O, s. 259-264).

Hastalığın tanımlandığı ilk yıllarda da otistik çocukların %90'nında artan besin

seçiciliği, besin reddi nedeni ile besin tüketim zamanlarında yaşanan zorluklar ve besin

tüketiminin aksatmasına yönelik davranışlar beslenme yetersizliğinin artmasına neden

olmaktadır (Kral ve diğerleri, 2013, s. 548-556).

Vücudun yaşamı ve çalışmasını sürdürebilmesi için gerekli enerjinin ve bunun

yanı sıra bütün besin öğelerinin gereksinim kadar sağlanamamasına yetersiz ve dengesiz

beslenme denir. İnsan vücudunun çalışmasında ayrı işlevleri olan makro ve mikro besin

öğelerinin, otistik bireylerdeki tüketim miktarlarının saptanmasına yönelik birçok

çalışma yapılmıştır (Baysal, 2004, s. 9-19). Otistik çocukların makro besin öğesi alımları

dikkate alındığı zaman karbonhidrat (Emond ve diğerleri, 2010, s. 338-342; Moore ve

diğerleri, 2012, s. 1-3; Herndon ve diğerleri, 2013, s. 212-222; Aghaeinejad ve diğerleri,

2013, s. 667-670), yağ (Emmond ve diğerleri, 2010, s. 338-342; Moore ve diğerleri,

2013, s. 1-3; Herndon ve diğerleri, 2009, s. 212-222; Hyman ve diğerleri, 2012, s. 145-

153) ve protein (Emond ve diğerleri, 2010, s. 338-342; Moore ve diğerleri, 2013, s. 1-

13; Herndon ve diğerleri, 2010, s. 212-222; Aghaeinejad ve diğerleri, 2013, s. 667-670)

alımları arasında sağlıklı çocuklara göre farklılık bulunmamıştır. Buna rağmen yapılan

bir çalışmada sağlıklı çocuklara göre otistik çocukların yüksek yağ alımları (p< 0.005)

olduğu gösterilmiştir (Aghaeinejad ve diğerlei, 2013, s. 667-670). Ayni zamanda diğer

çalışmalara göre sağlıklı bireyler ile karşılaştırıldığı zaman anlamlı derecede protein

alımlarının düşük (1-3 yaş p= 0.04, 4-8 yaş p= 0.001) (Hyman ve diğerleri, 2012, 145-

153; Zimmer ve diğerleri, 2012, s. 549-556) ve karbonhidrat alımlarının ise sağlıklı
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bireylere göre daha yüksek (4-8 yaş p< 0.001) olduğu gösterilmiştir (Hyman ve

diğerleri, 2012, s. 145-153).

Otistik bireyler ile sağlıklı bireyler arasında besin gruplarının tüketim sıklığını

karşılaştıran kısıtlı sayıda çalışma bulunmaktadır (Kral ve diğerleri, 2008, s. 548-556).

Herndon ve ark. 'lan yaptıkları çalışmada otistik bireylerin sağlıklı bireylere göre süt ve

süt ürünleri grubunda bulunan besinleri daha az tükettiklerini ve 4-8 yaş otistik

bireylerin ise meyve grubunu tüketim miktarlarının daha fazla olduğunu göstermişlerdir

(Herndon ve diğerleri, 2012, s. 212-222). Emmond ve ark.'lan yaptıkları çalışmada ise

otistik bireylerin düşük sebze, salata ve taze meyve tükettikleri ayni zamanda tatlı ve

asitli içecekleri de düşük miktarlarda tükettiklerini saptamışlardır (Emond ve diğerleri,

2010, s. 338-342).

Besin çeşitliliğinde sıklıkla seçici davranan otistik çocuklar ile sağlıklı çocukların

karşılaştırıldığı çalışmalarda, iki grup arasında diyetin besin yeterliliğinde farklılıklar

gösterilmiştir (Kral ve diğerleri, 2008, s. 548-556). Sağlıklı bireylere göre otistik

bireyler daha düşük kalsiyum ve daha yüksek B6 vitamini ile E vitamini aldığı

bildirilmiştir (p< 0.05) (Herndon ve diğerleri, 2012, s. 212-222).

Hyman ve ark, yaptıkları çalışma sonucunda tahmini ortalama gereksinime

(EAR) göre 4 yaş altı, 4-8 yaş ve 9-11 yaş otistik çocuklarda sırasıyla %87, %89 ve %79

yetersiz D vitamini alımı saptadılar. D vitamininin yanı sıra, A, C, E, B12 vitaminleri ve

folat, çinko ile magnezyum minerallerinin de yetersiz alımı belirtildi. Elde ettikleri

sonuçları Ulusal Sağlık ve Beslenme Araştırma Taraması (NHANES) ile

karşılaştırdıkları zaman otistik bireylerin A,C vitaminleri ve çinko alımlarının yetersiz

olduğunu saptamışlardır (Hyman ve diğerleri, 2012, s. 145-153).

1,25 dihidroksikolekalsiferol, inflamatuvar sitokinlerin üretimini azaltarak otizm

gelişimini önleyici etkilere sahiptir. Yapılan birçok çalışmanın sonucuna bakıldığı

zaman ise otizmin etiyolojisinde D vitamini eksikliği görülmektedir. Ayni zamanda

otistik bireylerde serum vitamin B6 seviyeleri yüksek, n-3 yağ asitleri ise kontrol

grubuna göre daha düşük olduğu bulunmuştur. Yüksek dozlarda C vitamini alımının

otizm skorunu anlamlı derecede de yükselttiği bildirilmiştir ( Santhanam ve Kendler,

2012, s. 46-49).
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Herndon ve ark, otistik ve sağlıklı bireyleri karşılaştırarak yaptıkları çalışmada,

her iki grupta da posa, kalsiyum, demir, D vitamini ve E vitamini alımlarının günlük

önerilen alım düzeylerini (DRI) karşılamadıklarını göstermişlerdir (Herndon ve

diğerleri, 2012, s. 212-222).

Moore ve ark, yaptıkları çalışma sonucunda otistik bireylerin ortalama kalsiyum

(%75), potasyum (%57), E vitamini (%77), D vitamini (%25) ve posa (%41) alımları

istenilen referans değerlerin (DRI) altında olduğunu ve A vitamini (%216), tiamin

(%233), riboflavin (%270), C vitamini (%456) ve B6 vitamini (%228) değerlerinin ise

istenilen referans değerlerini (DRI) aştığını saptadılar (Moore ve diğerleri, 2012, s. 1-3).

Kanadalı ve Amerikalı otistik bireyler üzerinde yapılan araştırmada serum demir

oranı incelenmiş ve Kanadalı otistik bireylerin %8'i, Amerikalı otistik bireylerin ise

%16'sı anemik bulunmuştur (Adams ve diğerleri, 2011b, s. 1-32). Elde edilen tüm bu

verilerin sonucunda otistik bireylerde artmış besin seçiciliği ve azalan besin çeşitliğinin,

besinsel yetersizlik ve azalmış diyet kalitesi için risk oluşturduğu vurgulanmaktadır

(Kral ve diğerleri, 2008, s. 548-556).

Yemek yeme zorlukları ve oluşan yetersiz ve dengesiz beslenmenin yanı sıra

diğer ortak sorun olarak gastrointestinal sistem semptomları rapor edilmiştir. Otistik

bireylerde görülen bu ortak şikayetler arasında abdominal ağrı, konstipasyon, diyare ve

gastroözefageal reflü bulunmaktadır. Bu şikayetlerin görülme sıklığı ise %9-70 arasında

değişmektedir (Kral ve diğerleri, 2008, s. 548-556). Yapılan bazı çalışmalarda

gastrointestinal sorunların otizmli bireylerin yaklaşık %31-32 'sinde görüldüğü

belirtilmiştir (Santhnam ve Kendler, 2012, s. 46-49; Srinivasan, 2009, s. 237-257).

Bunun nedeninin ise düşük disakkarit enzimleri, yetersiz sülfatlaşma, klostrodiyum

bakterilerinin aşırı büyümesi ve artan intestinal geçirgenlik olduğu düşünülmektedir

(Srinivasan, 2009, s. 237-257). Bu bağlamda glutenden ve kazeinden fakir diyet

gastrointestinal semptomları düzeltmede etkili görülmüştür (Kral ve diğerleri, 2008, s.

548-556). Böylece intestinal sağlığın geliştirilmesinde ve otizm semptomlarının

düzeltilmesinde kullanılan birçok tedavi şekline ek olarak besin eliminasyonu ve
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rotasyonu temel alınmış diyetler, suplementasyon ve alternatif tedaviler geliştirilmiştir

(Srinivasan, 2009, s. 237-257).

2.5. Otizmde Kullanılan Alternatif Beslenme Tedavileri

2.5.1. Eliminasyon Diyetleri

Eliminasyon diyetleri, alerji testleri sonucunda besinin direkt eliminasyonunu

veya tetikleyen besinin denenerek çıkartılması ile uygulanmaktadır (Wechsler ve

diğerleri, 2014, s. 85-94). Bu diyetler, ASD'li hastalarda sıklıkla besin intoleransı veya

alerjiye neden olan besinlerin azaltılmasını veya tamamen diyetten çıkartılmasını temel

almıştır. Eliminasyon diyetlerinin en önemli potansiyel riskleri arasında malnutrisyon

bulunmaktadır ve bu eliminasyon diyetleri beslenme uzmanları denetiminde

uygulanmalıdır. Eliminasyon diyetleri arasında sıklıkla kullanılanlar glutensiz- kazeinsiz

diyet formlarıdır (Kawicka ve !low, 2013, s. 1-12).

Feingold diyeti, otizm semptomlarının (ör: hiperaktivite bozukluğu) tedavisine

yönelik kullanılan bir diğer eliminasyon diyetidir. Feingold diyeti, gıda katkı

maddelerinin, boya ve koruyucu madde içeren besinlerin çıkarılması ile

uygulanmaktadır. Bu diyette elma, üzüm, salatalık gibi salisat içeren doğal besinlerin

yanı sıra aspirin, diş macunu, losyon, öksürük şurubunun da çıkartılması önerilmektedir.

Feingfold diyeti otizm tedavisinde beslenmeye yönelik uygulanan ilk diyetlerden birini

oluşturmaktadır (Feingfold, 1979, s. 73-84).
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2.5.2.Ketojenik Diyet

Ketojenik diyet (KD), yüksek yağ, gelişim için yeterli protein ve düşük

karbonhidrat içeren diyettir (Tablo 2.1). Uzun periyotlarla açlığın etkilerini taklit eden

diyet modelidir ve günlük enerji alımı %85-90 oranında azaltılmaktadır. Yağ, protein

oranını 4: 1 olarak önerilmektedir. Düşük oranlar 3: 1 , 2: l bebekler, adölesanlar için

değerlendirilmektedir. Bu diyeti uygulayan çocuklara besin öğesi yetersizliğini

engellemek için multivitamin, mineral ve Ca suplemantasyonu yapılmaktadır.

KD ayni zamanda bebek veya çocuklara gastrostomi tüp yolu ile 4:1 veya 3:1

oranında hazırlanmış toz- sıvı karışımları (ketocal, ketovolve, ketonia, ketonoformula)

ile kolayca uygulanmaktadır. KD'ler diyetisyenler tarafından 24 - 48 saat açlık periodu

ve sonrasında enerjinin yavaş yavaş artırılması ve takibi ile hastanede uygulanmaktadır

tKossoff ve Wang, 2013, s. 1-8).

Tablo 2.1. Klinikte kullanılan dört temel ketojenik diyetin karşılaştırması (1000

kal/gün sağlanmalıdır)

Diyet Yağ (g), (%) Protein (g), (%) Karbonhidrat (g), (%)

Klasik uzun zincirli

trigliserit

4:1 100, (%90)

3:1 96

17, (%7) 8, (%3)

18 14

20 26

37 40

25, (%10) 50, (%20)

40-60*, (%28) 40-60, (%27)

60*, (%25) 10-20, (%5)

2:1 92

1 :1 77

Orta zincirli trigliserit 78, (%70)

içeren diyet

Düşük glisemik 67*, (%45)

indeksli tedavi

Modifiye

atkins diyeti

edilmiş 70*, (%70)

*Ortalama değerlerdir
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KD'te enerji kaynağı olarak glukoz yerine ketonların metabolizması

kullanılmaktadır. KD'te artmış kan keton cisimcikleri ve mitokontrial fonksiyon ile

azalmış kan glukozunun metabolik etkileri görülmektedir (Ruskin ve diğerleri, 2013, s.

87-91).

Keton cisimcikleri, nörokortikal nöronlardaki mitokontrial reaktif oksijen

türlerini, NADH oksidasyonunu artırması ile engellemektedir. Bunun sonucunda, KD'in

mitokontrial reaktif oksijen türlerinin üretiminin azaltılması ve hücrenin savunma

sisteminin güçlendirilmesinden dolayı ASD hastalarında kullanıldığı rapor edilmiştir.

ASD'li hastalarda bozulmuş pirüvat dehidrogenaz (PDH) aktivitesi

görülmektedir. KD ASD hastalarında asetil CoA kaynağı· olarak kullanılarak, PDH

eksikliklerini iyileştirmede etkili olabileceği düşünülmektedir. KD, mitokontrial

biogenezi yükselterek, rnitokontrial disfonksiyonu iyileştirebilmektedir. Hayvan

deneylerinde, KD ile beslenen deney hayvanlarının insülin benzeri büyüme faktör

reseptörünün ve nöral GLUT3 beyin ekspresyonunu artırdığı gösterilmiştir. Böylece

glukozun GABA dönüşümünü artırması ile ASD'li hastalarda potansiyel olumlu

etkilerinin olabileceği öne sürülmüştür. KD ile GABA nörotransrnisyonunda değişiklik

nöbet sıklıklarında azalma ve davranışlarında gelişme gözlemlenmiştir (Şekil 2.2.)

(Napoli ve diğerleri, 2014, s. 1-9).
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Şekil 2.2. Ketojenik diyetin GABA nörotransmisyonundaki etkisi

KD'in ASD'li hastalarda yararlarının yanı sıra bir çok yan etkisi bulunmuştur.

KD ile protein, karbonhidrat ve diğer besin öğelerinin alımı kısıtlanmaktadır. Bunun

sonucu vücut ağırlığında kayıplar ve büyüme geriliği görülmektedir. Vücut ağırlığı

kayıpları yanı sıra kabızlık, gastroözofagial reflü, ateş, hiperlipidemi ve kusma gibi ters

etkiler gözlemlenmiştir (Coppola ve diğerleri, 201O, s. 229-234).

2.5.3. Spesifik karbonhidrat diyeti

Spesifik karbonhidrat diyeti (SCD), Gottschall tarafından tanımlanmıştır. SCD

1990'1ı yıllara popüler olmuş ve ilk olarak 20. yüzyılın ortalarında çölyak hastalığının

tedavisinde kullanılmıştır. SCD ayni zamanda inflamatuar bağırsak hastalıklarının
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tedavisinde de tercih edilen bir diyet olmakla birlikte otizm tedavisinde denenen

diyetlerden bir tanesidir (Kawicka ve !low, 2013, s. 1-12; Suskind, 2014, s. 87-91). Bu

diyet ile bağırsak mikroflorasındaki patojen mikroorganizmaların büyümesinin

önlenmesi ve görülen malabsorbsiyonun etkilerinin azaltılması amaçlanmaktadır

(Kawicka ve !low, 2013, s. 1-12). Diyetin temelinde buğday, arpa, mısır ve pirinç

diyetten çıkarılmaktadır, badem unu, hindistan cevizi unu gibi kabuklu yemişlerin unları

kullanılarak ekmek ve diğer fırınlanmış ürünler elde edilmektedir. Buna ek olarak

diyetin şeker içeriği fruktoz ile limitlendirilmektedir. Ayni zamanda tamamen fermente

edilmiş süt ve ürünleri dışında birçok süt ve ürünleri de kısıtlanmaktadır. Et, yumurta,

doğal peynir, ev yapımı yoğurt, sebzeler, meyve, kabuklu yemişler, mercimek ve fasulye

önerilen besinler arasında yer almaktadır (Suskind, 2014, s. 87-91).

SCD bağırsak fonksiyonlarını normale kavuşturarak ve bağırsak mikroflorasında

patojen mikroorganizmaların gelişimini önleyerek bağırsak sağlığını geliştirmektedir.

Yapılan bir araştırmada, SCD ile nörolojik semptomların ilerlemesinin durduğu geriye

dönüşün olmadığı ve bağırsaktaki inflamasyonun 1 sene içerisinde tamamen iyileştiği

gözlemlenmiştir (Gottschall, 2004, s. 261-271).

2.5.4. Düşük Okzalatlı Diyet

Okzalat, ASD'li hastalarda nörolojik hasara ve davranışlarında olumsuz

etkilerinin gözlemlenmesinde etkili olabileceği düşünülmektedir (Konstantynowwicz ve

diğerleri, 2012, s. 485-491). Buna ek olarak otizm genetik bir hastalık olması nedeni ile

artmış serum okzalat miktarı gibi klinik semptomların duyarlılığını da artırabilmektedir

(Kawicka ve Ilow, 2013, s. 1-12). Konstanynowicz ve ark. yaptıkları çalışma sonucunda

serum okzalat miktarlarının 3 kat, idrardaki okzalat seviyelerinin ise 2.5 kat fazla

çıktığını göstermişlerdir. ASD'li hastalarda idrardaki okzalat miktarının artışı böbrek

taşı riskini de artırınaktadır. Ayni zamanda artmış oksalat geri emilimi ve artmış okzalat

düzeyi sonucunda bağırsaklardaki inflamasyon ve gastrointestinal sorunların artışı

görülmektedir (Konstanynowicz ve diğerleri, 2012, s. 485-491). Araştırmacılar otistik
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bireylerde sülfatlaşma yalağındaki değişiklikler neden ile glutatyon seviyelerinde

azalma bulmuşlardır. Tüm bu nedenler göz önünde bulundurulduğunda bazı aileler

okzalatı azalmış diyetleri denemişlerdir (Macovei ve Tudorache, 2010, s. 42-45).

Ispanak, pancar turşusu, kakao, siyah çay, kuru incir, limon kabuğu, yeşil elma, siyah

üzüm, yulaf, kivi, mandalina, çilek, buğday, darı, fıstık, ceviz, fındık, badem ve yaban

mersini okzalattan zengin besinlerdir. Diyet boyunca bu besinler kısıtlanmaktadır.

Düşük okzalatlı diyet tedavisi uygulayan hastalar tedavi boyunca destekleyici

suplemanlar almalıdırlar. Bu suplemanlara örnek olarak A vitamini, E vitamini, tiamin,

magnezyum, kalsiyum ve çinko verilebilmektedir tKawicka ve Ilow, 2013, s. 1-12).

2.5.5. Glutensiz ve Kazeinsiz Diyet

Glutensiz ve kazeinsiz diyet (GFCF) çölyak, buğday alerjisi, gluten duyarlılığı ve

gastrointestinal ve/veya sistemik semptomları olan bireylerde kullanılmaktadır. GFCF

diyet ayni zamanda ASD'li bireylerde de kullanılmaktadır (Gaesser ve Angadi, 2012,

1330-1333). Buğday, yulaf, arpa, çavdar, bunların tüın unları, ekmek, galeta, makama,

pastalar ve diğer fırınlanmış ürünlerin tümü gluten sağlamakta ve bunların eliminasyonu

glutensiz diyeti; süt, yoğurt, peynir, krema ve benzer, süt ve ürünlerinin alınmaması

kazein eliminasyonu, kazeinsiz diyeti oluşturmaktadır (Bauset ve diğerleri, 2015c, s.

130-143; Köksal ve Gökmen, 2000, 13-679).

ASD patogenezinde gluten ve kazein peptitlerinin rolü bulunmaktadır. Yapılan

çalışmalar sonucunda, gluten ve kazein içeren besinlerin tüketiminin otizm

semptomlarının görülmesine neden olduğu gösterilmiştir. Bu öğelerin diyetten

çıkartılması ile ASD'lilerin %80'inde ise iyileşme gözlemlenmiştir (Hsu ve diğerleri,

2009, s. 459-465). GFCF diyetin pozitif etkisinin rapor edildiği ASD semptomları şu

şekilde sınıflandırılmaktadır;

• İletişim ve dil kullanımı

• Dikkat ve konsantrasyon

/
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• Sosyal entegrasyon ve etkileşim

• Bireysel davranış değişikliği

• Tekrarlayıcı kalıplaşmış davranış modelleri

• Motor koordinasyon

• Hiperaktivite

Bazı veriler GFCF diyetin diyare, kabızlık gibi gastrointestinal sorunlar üzerinde

pozitif etkilerinin olduğunu göstermektedir (Whiteley ve diğerleri, 2013, s. 1-8). ASD

için en popüler tedavilerden biri olan GFCF'nin etkinlik hipotezi, gluten ve kazein

içeren besinlerin tamamen parçalanamamasından oluşan oploid peptitleri ile

açıklanmaktadır. Sızıntılı bağırsak sendromu olarak da adlandırılan artmış intestinal

geçirgenlik bu peptitlerin intestinal membrandan kan dolaşımına ve kan-beyin bariyerine

geçmesi sonucunda sinir sistemi içerisindeki nörotransmisyon ve endojen opial sistemin

etkilenmesi ile gerçekleşmektedir (Marcason, 2009, 572). Kazeinden elde edilen

betacasomorphinler ve gluten içeren besinlerden elde edilen glutemorphinler ekzojen

nöropeptitleri oluşturmaktadırlar. Bu peptitlerin oploid reseptörüne bağlandığı ve oploid

seviyelerini modüle etmesi ile merkezi sinir sistemini etkilediği ileri sürülmektedir

(Bauset ve diğerleri, 2015c, s. 130-143). Yapılan bir çalışmada otistik çocuklarda a­

laktalbumin, ~-laktalbumin, kazein ve gliadine karşı IgA antikorlarının, u-laktalbumin,

~-laktalbumin ve kazeine karşı IgG antikorlarının plazma konsantrasyonlarının anlamlı

derecede yüksek olduğu saptanmıştır (Buie, 2013, s. 578-583).

GFCF diyet kullanımı birçok potansiyel risk taşımaktadır. GFCF diyet uygulayan

otistik çocuklarda esansiyel aminoasit eksiklikleri, süt ve ürünlerinin kullanılmamasına

bağlı kalsiyum eksikliği ile kemik kaybı prevalansında artış görülebilmektedir

(Marcason, 2009, 572; Whiteley ve diğerleri, 2013, s. 1-8). Bu diyeti uygulayan

çocuklarda kalsiyum eksikliğinin yanında çinko, demir, A vitamini, B12 vitamini ve

riboflavin eksikliklerinin olabileceği gösterilmiştir iKawicka ve !low, 2013, s. 1-12).

Tüın bunlara rağmen GFCF diyetin kullanımını destekleyici çok fazla veri

bulunmamaktadır ve 'American Academy of Pediatrics' ASD'li bireylerde temel tedavi
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olarak GFCF diyetin kullanımını desteklememektedir (Gaesser ve Angadi, 2012, s.

1330-1333). Tüm bu diyet tedavi yaklaşımlarının etkilerinin tanımlanması için daha

birçok araştırınaya gerek vardır (Marcason, 2009, 572).

2.6. Otizmde Kullanılan Diyet Suplemanları

2.6.1. Omega 3 yağ asitleri

ASD'li hastalar tarafından tamamlayıcı ve alternatif medikal terapi sıklıkla

kullanılmaktadır. Bu tedaviler arasında en sık kullanılan %28,7 oranında omega 3 yağ

asitleridir. Omega 3 yağ asitleri (n-3) çoklu doymamış yağ asitleridir (PUFA) ve insan

diyetinde ALA (n-linolenik asit), DHA (dokosaheksaenoik asit), EPA (eikosapentaenoik

asit) olmak üzere 3 temel tipi bulunmaktadır. DHA ve EPA deniz ürünlerinde, ALA ayni

zamanda bitkisel yağlarda ve kabuklu yemişlerde bulunmaktadır. Bu bileşenler esansiyel

besin öğeleri olarak nitelendirilmekte ve esansiyel yağ asitleri olarak

adlandırılmaktadırlar (Bent ve diğerleri, 2009, s. 545-554). PUFA'lardan linoleik asit (n-

6) ve n-3 yağ asitlerinin hücresel yapı ve fonksiyonlarında sayısız biyolojik rolü

bulunmaktadır. Yapısal olarak PUFA'lar hücresel ve intraselüler membranları içeren

fosfolipidlerin anahtar bileşenleridir. Ayni zamanda eikozanoidlerin sentezi için hormon

sinyalizasyonunda ve sayısız işlevde görev almaktadır. Omega -3 yağ asitlerinin anti­

inflamatuar, anti-trombotik ve vasodilatör, proinflamatuar sitokinlerin üretimini önleyici

ve dengeleyici, n-6 yağ asitlerinden elde edilen eikozanoidlerin vazokonstrüktör

etkilerini önleyici veya dengeleyici birçok işlevi bulunmaktadır (Sinn ve diğerleri, 201O,

s. 128-170). PUFA'lar özellikle hamileliğin 3. trimesterindeki ani büyüme ve doğumdan

sonra iki yaşına kadar beyin gelişiminde önemli rol oynamaktadır. Yapılan çalışmalar n-

3 yağ asitlerinin beyin gelişimi ve bilişsel fonksiyonlar üzerindeki olumlu etkilerini

desteklemekte ve eksikliğinin çeşitli nöral ve psikolojik anomalilere öncülük edebileceği

gösterilmektedir (Janssen ve diğerleri, 2015, s. 24-35). Sitokinler, nöropeptitler ve

serotonin gibi inflamatuar sinyalizasyon molekülleri affemt nöronları direk veya indirekt

olarak aktive eder. Bunlar beyinde HPA- aksının veya anti-inflamatuvar yolakların
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aktive edildiği sinyallerdir (Theije ve diğerleri, 2015, s. 15-22). Omega-3 yağ asitlerinin

eksikliği özellikle dopaminerjik ve serotonerjik sistemleri içeren nörotransmisyonunu

etkilemekte ve bunun sonucunda membran akışkanlığında ve reseptör işlevlerinde

değişiklik gözlenmektedir (Janssen ve diğerleri, 2015, s. 24-35). Yapılan birçok

çalışmada n-3 ve n-6 PUFA dengesizliği ve nörogelişimsel bozukluklar arasında

bağlantı olduğunu göstermiştir (Theije ve diğerleri, 2015, s. 15-22). Yapılan

çalışmalarda bazıları n-3 yağ asitlerinin irnmunomodülatör etkilerini, bazıları T hücre

poliferasyonu ve proinflamatuar sitokin sekresyonunu baskıladığını bazıları ise reaktif

nitrojen sekresyonu ve sitokin sekresyonunun artışı sonucu anti-inflamatuar etkilere

sahip olduğunu göstermiştir. Nörofizyoloji ve nörofarınokoloji alanındaki yeni bulgular

ise n-3 yağ asitlerinin inflamasyonu azaltıcı ve nöron hücrelerini oksidatif hasardan

koruyucu etkilerinin olduğunu göstermektedir (Mostofa ve diğerleri, 2015, s. 16-20).

Amerika Psikiyatri Birliği, tamamlayıcı ve alternatif tedavide dikkat eksikliği, duygu

durum bozukluğu veya psikolojik bozukluğu olan hastaların günlük EPA+DHA alımını

1 gram olarak önermektedir (Gracious ve diğerleri, 2015, s. 1-13). Meiri ve ark,

yaptıkları çalışmada yaşları 4 ile 7 arasında değişen DSM-IV'e göre ASD tanısı almış 10

çocuğa 12 hafta boyunca günde 1 gram n-3 yağ asidi takviyesi yapmışlardır. Bu

takviyenin sonucu otizm tedavi değerlendirme kontrol listesi ile değerlendirmişler ve 9

çocuğun 8'inde yaklaşık %33 oranında iyileşme gözlemlemişlerdir. Bu gelişmelerin

büyük bir çoğunluğunu ise ilk 6 hafta içersinde gözlemlemişlerdir (Meiri ve diğerleri,

2009, s. 449-451). Voight ve ark, yaptıkları çalışmada yaşları 3 ile 10 arasında değişen

48 çocuğun 24'üne günde 200 mg DHA, 24'üne ise plasebo vererek 6 ay boyunca

izlemişlerdir. Altı ayın sonunda serum DHA seviyelerinin %431 oranında arttığı, sosyal

becerilerde (p:0,04) ve iletişim becerilerinde (p:0,02) plasebo grubuna göre artış olduğu

gözlenirken, otizm semptomları üzerinde bir etkisi olmadığı saptanmıştır (Voigt ve

diğerleri, 2014, s. 715-722). Johnson ve ark, yaptıkları çalışmada şeker içeriği düşük

sağlıklı diyet ile PUFA' dan zengin diyeti karşılaştınruşlardır. Ortalama yaşları 4 yıl olan

çocuklara 3 ay boyunca günde 2 kez 400 mg/gün PUFA takviyesi yapmışlardır.

Çalışmanın sonunda davranışsa! ve gelişimsel sonuçlar değerlendirildiği zaman herhangi

bir etkisinin olmadığı saptanmıştır. Omega-3 yağ asitlerinin iyi tolere edilmesine karşın
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klinik semptomlarda herhangi bir gelişme olmadığı gözlemlenmiştir (Johnson ve

diğerleri, 201O, s. 1-1 O). Bent ve ark, yaptıkları çalışmada yaşları 3 ile 8 arasında

değişen ASD'li çocuklara günde 2 kez 650 mg (350 mg EPA, 230 mg DHA) omega 3

yağ asidi takviyesi yapmışlar diğer gruba ise plasebo vermişlerdir. Çalışma sonucunda

ASD'li bireylerde hiperaktivitenin azalttığı gözlemlenmiş fakat bu sonucun istatistiksel

açıdan anlamlı olmadığı belirtilmiştir (Bent ve diğerleri, 2011, s. 1145-1154).

2.6.2. Probiyotikler

ASD'li hastalarda diyare, kabızlık, abdominal distansiyon ve abdominal ağrı gibi

gastrointestinal (GD bozukluklar görülebilir (Toh ve Vercoe, 2015, s. 1-6). ASD'li

hastalarda GI semptomlar görülme sıklığı tam bilinmemekle birlikte %9-70 oranında

görüldüğü tahmin edilmektedir. Yapılan çalışmalar ASD'de bağırsak florasının

değişikliğinin otizm semptomları üzerinde rol oynadığını da göstermektedir (Vissoker ve

diğerleri, 2015, s. 10 -21). Bağırsaklar, immun sistem ve beyin arasındaki çift yönlü

etkileşim belirlenmiştir. Örneğin fizyolojik stres gastrointestinal bakterilerin değişimini

uyarmakta, intestinal bakteriler periferal immun sistem ve duyusal sinir liflerinin yolağı

aracılığı ile direkt olarak merkezi sinir sistemi ile bağlantıya girınektedir. Artmış

bağırsak geçirgenliği bağırsak - beyin arasındaki ilişkide önemli rol oynamaktadır.

Bakteriler artmış bağırsak geçirgenliği nedeni ile bağırsaklardan geçerek direkt veya

indirekt olarak merkezi sinir sistemine etkide bulunmaktadır.

Ayni zamanda intestinal geçirgenlik lipopolisakkaritlerin girişine izin vermekte

ve periferal inflamatuvar cevabı tetiklenmesi ile beyinde sitokinlerin üretimine öncülük

etmektedir (Critchfield ve diğerleri, 2011, s. 1-8). Bunların yanı sıra anorınal intestinal

mikrobiota ve değişmiş immun sistem, intestinal mukozada değişikliğe neden olarak GI

hastalıklara da katkı koymaktadır (Pranteda ve diğerleri, 2015, s. 272-289). Patojenik

bakteriyel yapılar fazla sayıda, bifidobakteri gibi yararlı yapılar ise az sayıda

bulunınaktadır (Vissoker ve diğerleri, 2015, s. 10-21). Bu bakterilerdeki dengesizlik

bağırsak mukozasında inflamasyona ve sızıntılı bağırsağa öncülük ederek inflamatuvar
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moleküllerin beyine ulaşmasına neden olmaktadır (Weston ve diğerleri, 2015, s. Xxx­

xxx). Bağırsak mikrobiotası insan metabolizmasının modülasyonunda ve immun

sisteminin gelişiminde anlamlı derecede rol oynamaktadır. Beyin fonksiyonu, gen

ekspresyonu ve normal bağırsak mikrobiotasının gelişimini etkileyen temel yalaklar

bağırsak beyin etkileşiminin hücresel ve biyokimyasal yolaklarıdır (Tomova ve diğerleri,

2015, s. 179-187). Bu nedenle GI bariyer fonksiyon defektleri ve mikrobiyal bozulma

dikkat çekmektedir (Redinbo, 2014, s. 3877-3891). ASD'li bireylerde GI

semptomlarının gelişmesinde konakçı ve bağırsak disbiyozu arasında ilişki olduğu öne

sürülmektedir (Gilbert ve diğerleri, 2013, s. 1444-1447). Otistik çocuklarda probiyotik

kullanımının sağlığı olumlu yönde geliştirdiği yönünde kanıtlar bulunmaktadır. Bu

kanıtlar sinir sistemi fonksiyonları, davranışsal değişiklikler ile bağırsak mikrobiotasının

kompozisyonu ile ilişkilidir (Tomova ve diğerleri, 2015, s. 179-187). İntestinal epitelyal

hücreler musin ve antimikrobiyal peptitlerin üretimini artırarak patojen

mikroorganizmalar ile teması azaltmaktadır. Proinflamatuvar sitokinlerin üretimi ile

intestinal epitelyal hücreler antiinflamatuvar cevabı stimüle etmektedir. Probiyotikler, T

hücre cevabı ile immun cevabın sağlanması, IgA üretimi ile patojen

mikroorganizmaların temasının azaltılması gibi birçok mekanizma ile etkilerini

göstermektedir (Aidy ve diğerleri, 2015, s. 14-20).

Probiyotikler bağırsak mukozasının bariyer fonksiyonunun geliştirilmesinde

etkili bulunmuştur. Bariyer fonksiyonu, paneth hücreleri tarafından üretilen

antimikrobiyal peptitler (defensinler, lizozom), mukus hücreleri gibi öğeleri

içermektedir. Probiyotikler, sinyalizasyon yolaklarına öncülük ederek mukus tabakasını

veya defensinlerin üretimini artırmakta ve proteinlerin sıkı bağlantıları tarafından

oluşturulan fıyolojik bariyer fonksiyonlarını geliştirınektedir (Coşkun, 2006, s. 128-148).

GI sağlık sorunları olan ASD'li bireylerde TNFa gibi proinflamatuvar sitokinler artmış,

ILl O gibi regülatör hücreler ise azalmıştır. Böylece antijenik madde girişi ile immun

cevap uyarılmaktadır. Bu durum nöral sinyalizasyonu da etkilemektedir (Critchfield ve

diğerleri, 2011, s. 1-8). Bağırsak mikrobiotası reseptörler ile etkileşime girınesi ile

immun sistemi etkilemektedir (Venema, 2015, s. I-2). Probiyotikler bitidobakteri gibi
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yararlı bakterilerin sayısını artırıp, patojen mikroorganizmaların sayısını azaltarak

bağırsak florasında dengeyi sağlarken antiinflamatuvar etkilerini T hücrelerinin

regülasyonu ile antiinflamatuvar sitokin olan IL-1O üretimini sağlayarak

gerçekleştirmektedir ve immun sistemi geliştirmektedir (Quigley, 2011, s. 593-603).

Probiyotikler immunoglobulin üretimini düzenleyerek bağırsak immun sistemini

geliştirmektedirler. IgA mukozal immunitede önemli rol oynamakta ve patojen

bakterilere ve virüslere karşı bariyerin oluşturulmasına katkı koymaktadır (Grupta ve

Grag, 2009, s. 202-209; Reid ve Friendship, 2002, s. 97-112; Agrawal, 2005, s. 97-112).

Probiyotik bakteriler aracılığı ile belirli sitokinlerin (TNF-cx,IFN-y, IL-10) miktarlarında

artış gözlemlenmiştir (Yılmaz, 2004, s. 142-145). Bu sitokinlerin artması, intestinal

homeostası ve immun cevabın regülasyonunu başlatmaktadır. İntestinal immunite

üzerinde yararlı etkileri kanıtlanmış probiyotik bakteri Lactobacillus rhamnosus GG'dir

(Grupta ve Grag, 2009, s. 202-209; Reid ve Friendship 2002, s. 97-112; Farthing ve

diğerleri, 2013, s. 13-20).

2.6.3. B6 Vitamini ve Magnezyum

B6 vitamini ve onun aktif formu olan pridoksal-5 fosfat (PLP), serotonin, gama

amino butirik asit (GABA), dopamin, epinefrin ve norepinefrin gibi nörotransmitterlerin

metabolik yolaklarının birçoğu için esansiyel kofaktördür (Kidd, 2002, s. 472-499). B6

vitamininin (pridoksin) ilk olarak otizm tanısı olan çocuklarda konuşma ve dil gelişimini

etkilediği rapor edilmiştir. Daha sonra araştırmacılar otizmli bireylerde psikolojik

fonksiyon, kişilerarası iletişim, sözlü iletişim ve sözlü olmayan iletişim gibi özelliklerin

çeşitliliği üzerinde B6 vitamini ve magnezyum kombinasyonunun etkilerini

belirlemişlerdir (Nye ve Brice, 2005, s. 1-19). Adams ve ark. yaşları 3-9 yıl arasında

değişen 35 otistik çocuk ile yaptıkları çalışmada, otistik çocukların serum B6 vitamini

konsantrasyonunun kontrol grubuna göre %75 daha yüksek olduğunu bulmuşlardır (p:

0,00002). Yapılan birçok çalışmada otistik çocukların kontrol grubuna göre B6 vitamini

seviyelerinin ortanca değerinin 2 SD üzerinde olduğunu göstermişlerdir. Otistik
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çocuklarda PLP seviyeleri nadiren düşük ve pridoksalkinaz aktivitesinin de düşük

olduğu bulunmuştur. Bu elde edilen sonuç pridoksal ve pridoksinin PLP'ye

dönüşümünün düşük konsantrasyonlarda olduğunu göstermektedir. PLP'ye dönüşümün

düşük olması ise nörodavranışsal bozukluklara neden olmaktadır (Adams ve diğerleri,

2006, s. 59-63). Adams ve Halloway'in 20 otistik çocuk üzerinde yaptıkları çalışmada

benzer sonuçlar elde etmişleridir ve pridoksin ve pridoksalın PLP'ye dönüşümü için

gerekli olan pridoksal kinaz enziminin aktivitesinin otistik çocuklarda yetersiz olduğu

gösterilmiştir. Tüm bunlar bazı otistik yetişkin ve çocuklarda yüksek doz B6 vitamininin

yararlarını açıklanmaktadır (Adams ve Holloway, 2004, s. 1022-1039).

Magnezyum ise enzim ile katalize edilmiş metabolik yolakların bir çoğunluğu

için gerekli esansiyel mineraldir (Kidd, 2002, s. 472-499). Biyokimyasal ve fizyolojik

birçok süreçte magnezyum elzem bir mineraldir. Beyinde travmatik herhangi bir hasar,

magnezyum seviyelerinin azalmasına yol açmakta ve nörolojik eksikliklerin gelişimine

katkıda bulunmaktadır (Bose ve diğerleri, 2006, s. 46-52). Yapılan bir çalışmada ASD'li

çocuklarda düşük magnezyum seviyeleri saptanmıştır (Rossignol, 2009, 213-236).

Otistik çocukların saç ve tırnaklarından alınan örnekler ile yapılan analizler sonucunda

magnezyum gibi mikro minerallerin eksikliği saptanmıştır. B2 vitamini, B6 vitamini ve

magnezyum krebs halkasında önemli rollere sahip olduğu bilinmektedir (Czaplinska ve

diğerleri, 2011, s. 137-142). Bose ve ark., klinik semptomlarında dikkat eksikliği ve

hiperaktivite bozukluğu olan 40 otistik çocuğa B6 vitamini ve magnezyum (magnezyum:

6 mg/kg/gün, B6 vitamini: 0,6 mg/kg/gün) tedavisi uyguladılar. Bunun sonucunda klinik

semptomlarda anlamlı bir düzelme, hiperaktivite, hipermotivasyon/saldırgan

davranışlarda azalma ve okula olan ilgilerinde artış gözlemlemişlerdir (Bose ve diğerleri,

2006, s. 46-52). Ayni zamanda yapılan bir çalışmada B6 vitamini ile magnezyum

kombinasyonunun sadece B6 vitamini sonucunda görülen ters etkileri (sese duyarlılık,

idrar tutamama, sinirlilik) azalttığı ve buna ek olarak gelişime öncülük ettiği

gösterilmiştir (Rossignol ve diğerleri, 2009, s.213-236). Yapılan bir çalışmada ise B6

vitamini ve magnezyum kombinasyonunun suplemantasyonu gibi tamamlayıcı ve
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alternatif tedavinin herhangi bir etkisinin olmadığı gösterilmiştir (Kawicka ve flow,

2013, s. 1-12).

2.6.4. C vitamini

Diyetsel suplemanlar epigenetik mekanizmalar veya immun faktörler (ör: C

vitamini, A vitamini, B6 vitamini) aracılığı ile nörotransmisyonu modüle etmektedir

(Myers ve Johnson, 2007, s. 1162-1182). Vitamin/mineral suplemantasyonu genellikle

iyi tolere edilmekte ve bireysel olarak optimum yarar sağlamaktadır (Adams ve diğerleri,

201 la, s. 1-30). C vitamini, nörotansmitter sentezi için gerekli belirli enzimler için

kofaktör olarak bilinmektedir. Ayni zamanda biyosentetik, antioksidan ve metabolik

yolakların çoğunluğunda etkili rol alması ile bilinmektedir (Kidd, 2002, s. 472-499). C

vitamini güçlü bir antioksidandır ve teröpatik etkilerinin açıklanmasında antioksidan etki

mekanizması gösterilmiştir. No· ve NOO- karşı koruyucu özellik sağlamaktadır. Ayni

zamanda C vitamininin nöronları glutamat nörotoksisitesinden koruduğu bilinmektedir

(McGinns, 2004, s. 22-37). Bu etkinliğini Glutamaterjik sistem sinyalizasyonunun işlev

bozukluğunu önleyerek, beyindeki inflamasyon sürecini azaltarak sağlamaktadır

(Kawicka ve flow, 2013, s. 1-12). Yapılan çalışmalarda bireylere yüksek dozda C

vitamini verilmiş bunun sonucunda da sosyal, duyusal ve dil davranış skorları ölçülmüş,

iyileşmeler gözlemlemişlerdir (Chauhan ve Chauhan, 2006, s. 171-181). Otuz hafta

süren çift kör plasebo kontrollü çalışmada C vitamininin (8 g/70 kg vücut ağırlığı/gün)

Ritvo Freeman skalası ile ölçülen toplam otizm semptom çeşitliliğinde ve çeşitli duyusal

motor davranışlarında olumlu etkilere sahip olduğu gösterilmiştir (Adams ve diğerleri,

201 la, s. 1-30).
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2.6.5. D vitamini

D vitamini eksikliği birçok hastalık için önemli risk etmenlerinden bir tanesidir.

Yapılan epidemiyolojik çalışmalar ASD için maternal D vitamini eksikliğinin risk

faktörü olabileceği önerilmektedir (Jia ve diğerleri, 2015, s. 196-198). D vitaminin aktif

formu, kalsitrol (1,25 (OH)2), vitamin D reseptörünün spesifik ligandlara bağlanması

aracılığı ile otokrin etkileri uyaran ve parakrin, endokrin sistemler üzerinde etkili seko­

steroidtir (Humble ,2010, s. 142-149).

Beyinde D vitaminin aktif formu olan kalsitrol özellikle erken nörogelişirrı ve

dejeneratif bozuklukta önemlidir. Kalsitrolün (1) hücre farklılaşması ve aksona! büyüme,

(2) nörotropik faktör ekspresyonunun stimülasyonu, (3) beyinde direk kalsiyum

sinyalizasyonunun regülasyonu, (4) beyinde reaktif oksijen türlerinin üretiminin

modülasyonu, (5) glutatyon stimülasyonu ve eksitotoksisitenin regülasyonun azaltılması

gibi etkileri bulunmaktadır (Kocovska ve diğerleri, 2014, s. 1541-1550). D vitamini ile

otizm geni arasındaki ilişki düşük maternal serum kalsitrol konsantrasyonları ile ilişkili

bulunmuştur. Çünkü kalsitrol gelişim süreci boyunca DNA onarıcı genin regülasyonunu

artırmaktadır, kalsitrol eksikliğinde ise yeni doğanda ve fetüste denova DNA

mutasyonlarının onarılmasını engelleyerek otizm riskine katkıda bulunmaktadır.

Kalsitrol diğer hormonlar gibi hareket ederek D vitamini reseptörü aracılığı ile hedef

genlerin aktivasyonunda anahtar molekül olarak görev almaktadır (Neggers, 2014, s. 1-

14).

Ayni zamanda D vitamini antioksidan özelliğe sahiptir bu nedenle D vitamini

yetersizliği otizm gelişim riskine katkı koyabilmektedir (Cannel, 2014, 974-975). D

vitamininin, T regülatör hücrelerini artırması, otoantikor üretmesi gibi anti-inflamatuvar

mekanizmaları aracılığı ile otizm riskini azaltıcı etki gösterebilir (Neggers, 2014, s. 1-

14). Ayni zamanda D vitamini, sinir hücrelerini ve mental gelişim süreci boyunca sinir

iletimlerini özellikle toksinlerden koruyan glutatyonun regülasyonunu da artırmaktadır

(Cannelve Grant, 2013, 199-204).
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Kalsitrol, v-glutamil transpeptidazın regülasyonunu artırması ile glutatyon

döngüsünde yer almaktadır. Glutatyon ağır metallerin şelasyonu ve oksidatif ürünlerin

uzaklaştırılmasına katılmaktadır bu etkilerinden dolayı kalsitriolün beyin

detoksifikasyonunda etkili olduğu savunulmaktadır (Humble, 2010, s. 142 - 149).

Yapılan çalışmalar sonucunda otistik çocuklarda MCP-1, TNF-a, prostaglandin, NF-KB

gibi proinflatuvar moleküllerin devamlı olarak yüksek olduğu bulunmuştur. Kalsitrol ise

bu moleküllerin salınımını baskılayarak anti-inflamatuvar etki göstermektedir (Cannel

ve Grant, 2013, s. 974-975). D vitamini immun cevabın gelişmesini Toll benzeri

reseptörlerin uyarılması, T hücre farklılaşmasını baskılaması, T hücre reseptörlerinin

aktivasyonu ile IL-2 sekresyonunu azaltması ve antiinflamatuvar etkisi aracılığı ile

gerçekleştirmektedir (Delvin ve diğerleri, 2014, s. 232-247). Kalsitrol nöro-koruyu etki

göstermektedir. Bu etkisini nitrik oksit üretimini engellemesi, nörotropin salınımının

stimülasyonu, beyindeki toksik kalsiyum seviyelerinin azaltılması ile göstermektedir

(Alfawaz ve diğerleri, 2014, 1 - 1 O). Nörotropinler beyin hücrelerinin ve sinirlerin

yaşamsal işlev ve gelişimlerini uyaran proteinlerdir. Kalsitrol sınır gelişim faktörü

(NGF) ve gliyalden üretilmiş nörotropik faktör (GDNF) gibi nörotropinlerin

regülasyonunu artırarak etkili olmaktadır (Eyles ve arkadaşları, 2013, 47-64).

Maternal D vitamini yetersizliği ile otizm görülme sıklığını artırmaktadır.

Yapılan çalışmalarda sonucunda düşük konsantrasyonlardaki maternal 25(0H)D3 

çocuklarda otizm gelişim riskini ve davranışsal sorunları artırdığı belirlenmiştir.

Hamilelik süreci boyunca yeterli D vitamini alımı triptofan hidroksilaz-I (TPH1)

aracılığı ile plasentada normal triptofan metabolizmasının gelişmesini sağlar. Böylelikle

serotonin ve kynurenine üretilir. Bireysel toleransı ve normal beyin gelişimini sağlayan

kynurenineler T regülatör hücrelerinin üretimini sağlarlar. D vitamini yetersizliği,

TPHl 'in fazla salınımını ve triptofanın yan yolağı olan idolearnin 2,3-dioksijenazın aşırı

salgılanmasına neden olur bunun sonucunda T regülatör hücrelerin üretimi baskılanır ve

maternal otoantikorların (mAB) fetal beyin dokularına saldırmasına neden olarak

anormal beyin gelişimine sebeb olur (Şekil 2.3) (Patric ve Ames, 2014, s. 2398-2413).
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Östrojen ve testesteronun D vitamini metabolizması üzerine farklı etkileri

bulunmaktadır. Bu etkiler otizmin cinsiyetler arasındaki görülme sıklığının farklılığını

açıklamaktadır. Östrojen nöral kalsitrol seviyesini artırmakta fakat testesteron bunu

yapmamaktadır. Beyin gelişimi boyunca östrojen kalsitrol eksikliğinden koruyucu

özelliğe sahipken, testesteron kalsitrol eksikliğine maruz bırakmaktadır. Böylece

cinsiyet farklılıklar açıklanmaktadır (Cannell, 2008, s. 750 - 759).

Maternal Blood Placenta Fetal Brain 

High Vitamin O 

Self -Tolerance 

+ 

Low Vitamin D 

--. Autoimmune Response 

+ 

Şekil 2.3. Yetersiz D vitamini alımının otizm gelişimi üzerine etkisi.
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Lindsay ve ark besin tüketim sıklığı sorgulanarak bireylerin besin öğesi

alımlarını incelemişlerdir. Bunun sonucunda yaşları 5 ile 13 arasında değişen 20 otistik

bireyin %25'inin D vitaminini gereksinmesinmelerinden yetersiz tükettiklerini

belirlemişlerdir (Lidsay ve diğerleri, 2006, s. 204-209). Yapılan çalışmalar sonucunda

ASD'li bireyler ile sağlıklı bireyler arasında farklılık bulunamasa da her iki grupta da D

vitamini seviyelerinin yetersiz olduğu gösterilmiştir (Kocovska ve diğerleri, 2012, s.

2996-3005). Whitehouse ve ark, gebeler üzerinde yaptıkları çalışmada maternal serum D

vitamini konsantrasyonları ve çocukların davranış modellerini incelemişlerdir. Bunun

sonucunda D vitamini seviyeleri :546 nmol/L olan kadınların çocuklarının D vitamini

seviyeleri >70 nmol/L olan kadınların çocuklarına göre konuşma zorluklarının olduğunu

saptamışlardır. Sonuç olarak hamilelik boyunca maternal D vitamini eksikliği

çocuklarda anlamlı derecede bozulmuş dil işlevleri ile ilişkili bulunmuştur. D vitamini

suplementasyonu ile çocuklardaki gelişimsel dil zorlukları riskini azaltacağı

düşünülmektedir (Whitehouse ve diğerleri, 2012, s. 485 - 493).

2.6.6. Folik asit ve B12 vitamini

Polat ve metionin metil gruplarının transferi için substrat görevi görmektedir.

Polat, folat döngüsünde sayısız forma dönüştürülür bunlar; dihidrofolat, tetrahidrofolat

(THP), 5,10 metilen THP (5,10-MTHP) ve 5 metilen THF (5-MTHP)'tır (Schaevitz ve

diğerleri, 2012, s. 322-340). Metilen tetrahidrofolat redüktaz folat siklusundaki temel

enzimdir ve 5,10-MTHF'ı 5-MTHP'a dönüştürmektedir. Beş-MTHF metilasyon

siklusunda metionin ve S-adenozil metionin (SAM) sentezi için substrat görevi görür ve

temel metil donörüdür (Fry ve diğerleri, 2014, s. 321-330). Bu nedenle metilen

tetrahidrofolat redüktaz enzimindeki mutasyonlar otizm ile ilişkili bulunmuştur

(Currenti, 2010, s. 161 - 171). Bunlara ek olarak folatın dönüştürüldüğü 5-formil THF

özellikle DNA sentezi ve onarımı için gereklidir. Üç esansiyel B vitamin (B2, B6, B12)

folat siklusunda koenzim olarak görev yapmaktadır (Schaevitz ve Sweeney, 2012, s. 322-

340). Polat metabolizması aynı zamanda tek karbon ünitelerinin homosisteine
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dönüştürüldüğü, hem de pürin, pirimidin nükleotitlerinin ve bazı aminoasitlerin

sentezinin yapıldığı biyokimyasal metabolizmadır (Coşar ve diğerleri, 2014, s. 1-9;

Leeming ve Lucock, 2009, s. 400-402). Homosistein seviyeleri B vitaminlerinin (B6, Bı2,

Folik asit) eksikliği hakkında bilgi vermektedir. Yüksek homosistein düzeyleri ile otizm

gibi nöropsikiyatrik bozukluklar bağlantılı bulumnuştur. Homosistein güçlü bir

eksitotoksindir ve otoimmun cevabı uyarmaktadır (Czaplinska ve diğerleri, 2013, s. 497-

502).

Folat - metionin yalağındaki işlev bozukluğu DNA sentezi, DNA metilasyonu ve

hücresel redoks dengesi için önemlidir. Folat temel olarak folat reseptör-a (FRa)

aracılığı ile kan-beyin bariyerinden nöronların içersine geçer. Otoantikorların FRa

bağlamnası ile folik asit sentezi engellenir ve beyin omurilik sıvısı içerisine folat geçişi

engellenerek ASD gelişim riskini artırır (Frye, 2014, s. Xxx-xxx). Pürin ürünlerinden bir

tanesi olan guanozin, tetrahidrobiopterin (BH4) öncüsüdür ve kritik birçok metabolik

yolakta kofaktör olarak görev almaktadır. BH4 yalağındaki anomaliler sonucunda folat

metabolizmasında bozukluklar görülür ve bu durum metilasyon bozukluğu ve genomik

yatkınlık ile sonuçlanır (Fry ve diğerleri, 2014, s. 321-330). Nörodejeneratif

bozukluklarda folat yetersizliği sonucunda mitokontrial DNA kırılmaları, nörotransmiter

sentezi için elde edilen metil gruplarının azalması, nükteotit sentezinin azalması sonucu

rejeneratif hücrelerin proliferasyonun azalmasının gerçekleşmesi ile bozulmuş

mitokontrial işlevler görülmektedir (Main ve diğerleri, 201O, s. 1598-1620).

Prekonsepsiyonal dönem başlangıcında folik asit kullanımının ASD gelişim

riskini azalttığı gösterilmiştir (Neil ve diğerleri, 2014, s. 1-1 O). Yapılan bir çalışmada

prenatal vitamin suplemanlannın kullanımının ASD gelişim riskini yaklaşık olarak %40

azalttığı gösterilmiştir. Başka bir çalışmada ASD'li çocukların annelerinin, normal

gelişimini tamamlamış çocukların annelerine göre folik asit alımlarının anlamlı derecede

düşük olduğu bulumnuştur. Bu çalışmada folik asit suplemantasyonunun ASD gelişim

riskini anlamlı derecede azalttığı da gösterilmiştir (Lyall ve diğerleri, 2014, s. 443-464).

Yapılan bir diğer çalışmada betaine ve folinik asit suplemantasyonunun metionin

yalağındaki metabolitlerin konsantrasyonunu normale döndürdüğü gözlemlemniştir.
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Ayni zamanda B12 eklenmesi bu konsantrasyonları daha da iyileştirmiştir. Folinik asit

suplemantasyonu bilişsel motor, duyusal ve beyin omurilik sıvısındaki folat seviyesini

iyileştirmiştir (Main ve diğerleri, 201O, s. 1598-1620).

Gebelik döneminde yüksek folik asit alımı dopamin-serotonin, GABA-glutamat,

gap bağlantıları, nöral iyon kanalları, nörogenezis, sinaptik plastisite ve birçok genin

ekspresyonunu değiştirmektedir ve bu değişiklikler sonucunda da ASD gelişimini ve

bilişsel gelişim etkilenmektedir. Hamilelik dönemi boyunca yüksek folik asit alımı B12

vitamini eksikliğini maskeler ve çocukların sağlığında ters etkilerle sonuçlanabilir. Bı2

vitamini miyelinizasyonda önemli role sahiptir ve dengesizliği sonucunda bozulmuş

beyin gelişimi gözlenmektedir (Barua ve diğerleri, 2015, s. 14-31). Yapılan meta analiz

çalışmaları sonucunda B12 vitamini ile folinik asit suplemantasyonunun oksidatif stresi

ve glutatyon seviyelerini normale dönüştürdüğü gösterilmiştir ve otistik davranışlarda

iyileşmeler ile bağlantılı bulunmuştur (Frustaci ve diğerleri, 2012, s. 2128-2141).

2.6.7. Demir

Demirin bilişsel ve motor gelişim üzerinde birçok önemli rolü bulunmaktadır. Bu

rolünü, hemoglobin aracılığı ile sağladığı oksijen, mitokontriyal respirasyon, DNA

sentezi, nörotransmiter sentezi, ve merkezi sinir sisteminde sinir iletimi gibi hücre

metabolizması üzerindeki etkileri ile göstermektedir. Örneğin demir tirozin hidroksilaz

için kofatördür ve dopamin, norepinefrin gibi nörotransmiterlerin, serotoninin ve

miyelinin sentezi için gereklidir. Beyinde azalmış demir konsantrasyonları beraberinde

serotonerjik ve dopaminerjik sistemlerde, kortikal sinir iletiminde ve miyelojenezde

değişiklik meydana getirmektedir (Ariza ve diğerleri, 2015, s. 88-96; Hergüner ve

diğerleri, 2012, s. 143-146). Ayni zamanda demir, ferrik (Fe+3)'ten ferros (Fe+2) elde

edilmesi periyodunda süperoksit radikalin (02.) ve hidrojen peroksitin (H202) yüksek

reaktif hidroksil radikal, Off, 02 dönüşü ile reaktif oksijen türlerinin üretimine katkıda

bulunmaktadır. Bu durum oksidatif strese öncülük etmekte ve merkezi sinir sisteminde
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değişmiş demir metabolizması sonucu nörodejeneratif bozuklukların gelişimine katkıda

bulunmaktadır (Ariza ve diğerleri, 2015, 88-96).

Otizmli bireylerde anemi sıklığı %1- 15 arasında bulunmuştur. Demir eksikliğinin

bilişsel gelişim ve ilginin yan ısıra uyku bozukluklarını etkilediği, düşük ferritin

seviyelerinin ise risk etmeni oluşturduğu saptanmıştır (Reynolds ve diğerleri, 2012, s.

154-159). Uyuma- uyanma siklusu dopamin-opiat sistem tarafından kontrol edilmektedir

ve demir bu sistemin elzem kofaktörüdür. Demir eksikliği sonucunda dopaminerjik

sistem fonksiyon bozukluğu ile uyuma-uyanma siklusu etkilenmektedir. ASD'li

çocukların %60'ında uyku bölünmesi gibi uyku huzursuzlukları görülmektedir (Youssef

ve diğerleri, 2013, s. 274-278).

Dosman ve ark, 8 hafta boyunca demir suplemantasyonu takviyesi

uygulamışlardır ve tedavi sonrası uyku bozukluklarında anlamlı derecede iyileşme

gözlemlemişlerdir (p<0,04) (Dosman ve diğerleri, 2007, s. 890-900). Youssef ve ark

yaptıkları çalışmada demir suplemantasyonunun uyku huzursuzluğunu %29 oranında

azalttığını ve serum ferritin seviyelerini yükselttiğini saptamışlardır. Uyku bozuklukları

belirteçlerinden en az birine sahip olan çocukların serum ferritin seviyelerinin 24

ng/ml'dan az olduğu ve kontrol grubu ile karşılaştırıldığı zaman bu oranın istatistiksel

açıdan anlamlı olduğunu vurguladılar (p: 0,02) (Youssef ve diğerleri, 2013, s. 274-278).

Demir eksikliği %40 - 50 oranında hamile kadınları ve onların çocuklarını

etkilemektedir. Schimidt ve ark yaptıkları çalışmada yüksek maternal demir alımının

(>86 mg/gün) çocuklarda ASD riskini anlamlı derecede azalttığı bulunmuştur (p:0,01)

(Schimidt ve diğerleri, 2014, s. 890-900).

2.6.8. Çinko ve Bakır

Çinko önemli bir antioksidan elementtir. Birçok enzımın ak.tivasyonu için

metalloenzim ihtiyacını sağlamakta ve ağır metallerin vücuttaki detoksifıkasyonundan

sorumlu enzimlerin aktivasyonunu sağlamakatadır (Faber ve diğerleri, 2009, s. 171-
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180). İınmun sistem fonksiyonlannda, yara iyileşmesinde, DNA sentezinde ve hücre

bölünmesinde rol oynamaktadır. Çinko hamilelik, çocukluk ve adölesan dönemi

boyunca büyüme ve gelişmeyi desteklemektedir (Bjorklund, 2013, s. 225-236). Çinko

eksikliği, T ve B hücrelerinin işlevlerindeki bozukluk sonucunda irnmun fonksiyonlann

bozulmasına, daha sık enfeksiyonlara yakalanılmasına ve ağır metallerin maruziyeti

sonucunda fetüsde beyin hasanna neden olmaktadır (Faber ve diğerleri, 2009, 171-180).

Çinko eksikliği olan bireylerde duyusal kararsızlık ve depresyon gibi nörofızyolojik

değişiklikler gelişebilir. Çinko yetersizliği nörotransmiter sistemi etkilemektedir

(Bjorklund, 2013, s. 225 - 236). Çinko eksikliğinin temel nedenleri arasında ise

çocuklarda 'sızıntılı bağırsak sendromu' olarak adlandınlan besin öğelerinin ince

bağırsaktaki malabsorbsiyonu ile toksik metallerin birikimi gösterilmektedir ( Yasuda ve

diğerleri, 2011, s. 1 -5 ).

Bakır Cu+ değerlikten Cu++ değerliğe dönüşmesi ile redoks reaksiyonlarında

önemli rol oynamaktadır. Yükselmiş bakır seviyeleri vücuttaki enfeksiyon,

inflamasyonu artırması sonucu otizm ile ilişkilidir. Aşırı derecede artmış bakır

konsantrasyonları lipid, nükleik asit ve proteinlerdeki oksidatif hasarı artırmaktadır.

Bakır doparnin-B-hidroksilaz (DBH) aktivitesi için kofaktör görevi görmektedir. Bu

enzim dopamini norepinefrine dönüştürmekte ve norepinefrin seviyeleri otistik

çocuklarda düşük bulunmuştur (Russo ve diğerleri, 2012, 41-47).

Çinko ve bakır metabolik antogonisttir ve intestinal mukozada etkileşime

girmektedir. Çinko eksikliği bakırın vücuttaki olumsuz etkilerinin daha ağır şekilde

görülmesine neden olmaktadır. Bakır çinko oranının fazla olması hidrojen peroksit

(H202) ve/veya peroksinitrit reaksiyonlan aracılığı ile artmış oksidatif strese neden

olmaktadır. Yapılan çalışmalar Zn:Cu konsantrasyonlarının hem yetişkinler hem de

çocuklar için yaklaşık 1: 1 olarak vermektedir. Düşük Zn ve yüksek Cu

konsantrasyonları GABA sentezini veya membran transportunu modüle etmektedir.

Sonuç olarak sinaptik boşluklarda azalmış nörotransmiter konsantrasyonlarına neden

olmaktadır (Bjorklond, 2013, s. 225-236). Elshestway ve ark. 32 otistik çocuk ile

yaptıkları çalışma sonucunda bakır seviyelerinin kontrol grubuna göre anlamlı derecede
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yüksek (p:0,02), çinko seviyelerinin ise düşük olduğunu saptamışlardır (Elsheshtway ve

diğerleri, 2011, s. 6-1 O).

2.7. Sağlıklı Yeme İndeksi-2010 (HEİ-2010)

Çocuklarda ve adölesanlarda iyi olma ve sağlıklı olmaya katkıda bulunan temel

faktörlerden en önemlisi diyet kalitesidir. HEI-2010'da temel olarak diyet kalitesi,

yeterlilik düzeyi (besin öğelerinin alınımının artması), ılımlı alım düzeyi (bileşenlerin

alımının az olması) ile değerlendirilirken skorlama standartları alım miktarlarına bağlı

olarak değişkenlik gösterınektedir (Guenther ve diğerleri, 2012, s. 2212-2672).

Johnson ve ark. 'lan yaşları 2 ile 11 arasında değişen 256 otistik çocuk ile

yaptıkları çalışmada çocukların HEI skorlarını ortalama 59,69 ±12.03 olarak

saptamışlardır (Johnson ve diğerleri, 2014, s. 2175-2184). Bauset ve ark.'larının 40

otistik çocuk ile yaptıkları çalışmada çocukların ortalama HEI skorlarını 65 ±1O, 75

bulmuşlardır. Sağlıklı çocuklar ile otistik çocukların HEI skorları arasında istatistiksel

açıdan anlamlı bir farklılık bulurımamıştır (p:0.70) (Bauset ve diğerleri, 2015a, s. 203-

212).

Sağlıklı çocukların diyet kalite indekslerini belirlemek amacı ile sağlıklı yeme

indekslerine bakılan birçok çalışma bulunmaktadır. Torres ve ark. 'Iarının Puerto Rico

bölgesinde yaptıkları çalışmada, araştırma kapsamına aldıkları 12 yaşındaki çocukların

%36'sı hafif şişman veya obezdir. Obez ve hafif şişman çocukların belirli bir spor

dalında olan çocuklara göre diyet kalite indeksleri daha düşük bulunmuştur. Çocukların

%57'sinde ise düşük diyet kalite indeksi saptanmıştır (Torres ve diğerleri, 2014, s. 14-

21 ). Cinsiyet farklılıkları incelendiği zaman kızlar ve erkeklerde benzer sonuçlar elde

ettiler ve düşük kalite indeksi puanları sırasıyla %53 ve %58,3 'tür (Serrano ve diğerleri,

2014, s. 80-87). Rauber ve ark'larının yaptıkları çalışmada 3 - 4 yaş grubundaki 345 kişi

ve 7 - 8 yaş grubundaki 307 kişiden aldıkları 24 saatlik besin tüketimi sonucunda

ortalama HEI skorları sırasıyla 65,7±11,2 ve 65,0 ±8,8 bulurımuştur. Yaptıkları bu
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çalışma sonucunda HEI skorunun diyet posası ve birçok mikro besin öğesi ile yakından

ilişkili olduğunu saptadılar (Rauber ve diğerleri, 2014b, s. 499-505; Rauber ve diğerleri,

2014a, s. 26-31). Laster ve ark'ları hem anne hem de çocukları üzerinde yaptıkları

çalışmada çocukların %11,0'ının annelerin ise sadece %7,0'sinin iyi diyet kalite indeksi

skoruna sahip olduğunu belirledir. Çocukların diyet kalitesi ile annelerin diyet kalitesi

arasında ilişki bulunması ile birlikte bu çalışmanın sonucunda her iki grubunda

diyetlerinin geliştirmesi ön görülmüştür. Çocuklar için sebze, tam tahıl, et ve

kurubaklagil tüketiminin artırılması, doymuş yağ, sodyum, şeker tüketiminin azaltılması

saptanmıştır. Çocukların ortalama HEI skoru 68 olarak saptadırlar (Laster ve diğerleri,

2013, s. 1476-1483). Nansel ve ark.'ları Tip 1 Diyabetli çocuk ve adölesanların diyet

kalitelerini incelediler. Sekiz - on sekiz yaş aralığını oluşturan bu çocukların ortalama

diyet kalite puanları 53,4±.11 ,O olarak bulunmuştur. Meyve, sebze ve tam tahıl tüketimi

önerilenden az bulunurken günlük enerji alımının yarısının rafine edilmiş tahıl ürünleri,

patates kızartması, tatlı çeşitleri ve tatlandırılmış içeceklerden elde edildiği saptanmıştır.

Bu çalışma sonucunda çocukların %55,2'sinin HEİ skorlarının geliştirmeye yönelik

girişimde bulunması gerektiği ön görülmüştür (Nansel ve diğerleri, 2012, s. 1728-1735).

Vitolo ve ark. 'lan 3 - 4 yaş grubunda 345 çocuk ile yaptıkları çalışmada çocukların

ortalama HEI skorlarını 66,8 ±11,2 olarak buldular. Hafif kilolu çocukların HEI

skorlarını normal ağırlıktaki çocukların HEI skorlarına göre anlamlı derecede düşük

olduğunu saptadılar ( Vitolo ve diğerleri, 201O, s. 2002-2007). İki - beş yaş grubunda

2287 çocuk ile yapılan çalışmada çocukların %80.0'inin HEI skoru 50'nin altında

bulunmuştur (Manias ve diğerleri, 2009, s. 616- 623).
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3. UYGULANAN YÖNTEM VE TEKNİKLER

3.1. Araştırmanın Yeri ve Zamanı

Bu çalışma, kesitsel ve tanımlayıcı bir araştırmadır. Araştırma evrenini Kuzey

Kıbrıs'ın Lefkoşa, Gime, Gazimağusa ve Yeşilırmak bölgelerinde bulunan devlete ait 5

özel eğitim merkezinde, eğitim gören 17 otistik ile ve 2 özel eğitim merkezinde eğitim

gören 31 otistik çocuk olmak üzere toplam 48 çocuk oluşturmaktadır. Bu çocuklardan

8'i çalışmaya katılmayı rededdiği için çalışmaya dahil edilemememiştir. Böylelikle

araştırma 40 otistik çocuk ile gerçekleştirilmiştir. Araştırma Ocak 2014 - Haziran 2014

tarihleri arasında yapılmıştır.

3.2. Verilerin toplanması ve değerlendirilmesi

Çocuklar ile ilgili genel bilgilerin, beslenme durumlarının, beslenme

alışkanlıklarının ve antropometrik ölçümlerinin araştırıldığı bir anket formu hazırlanmış

ve teke tek görüşme yolu ile araştırıcı tarafından bilgiler toplanmıştır. Uygulanan anket

formu EK-1 'de gösterilmiştir.

3.2.1. Besin tüketim durumunun Saptanması

Bu çalışmada 'besin kayıt yöntemi' ile besin alımı/tüketim durumu saptanmıştır.

Besin tüketim kaydında, bireylerin 3 günde (2 gün hafta içi 1 gün hafta sonu) tükettiği

besinler ölçü ve miktar olarak soruşturulmuş ve günlük tüketim ortalamaları alınarak 1

günlük ortalama enerji ve besin öğeleri tüketim düzeyi saptanmıştır (Baysal ve diğerleri,

2013, s. 67-143).

Tüketilen besinlerin ortalama enerji ve besin öğesi değerleri 'Bilgisayar Destekli

Beslenme Programı, Beslenme Bilgi Sistemi 6 (BEBİS 6)' öğrenci versiyonu ile

hesaplanmıştır. Bireylerin enerji ve besin öğesi alımının yeterliliği, içerikleri aynı olan
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'Türkiye İçin Önerilen Günlük Enerji ve Besin Öğeleri Güvenilir Alım Düzeyleri' ile

Yeterli Alım (Adequate Intake-AI), Tahmini Ortalama Alım (Estimate Average Intake­

EAR, Tavsiye Edilen Günlük Miktar (Recommened Daily Allowance-RDA) ve Tolere

Edilebilen En Yüksek Alım Düzeyi (Tolerable Upper Intake Level)"ni kapsayan Günlük

Alım Referans (Dietary Referance İntake-DR!) değerlerine göre değerlendirilmiştir

(Türkiye 'ye Özgü Beslenme Rehberi, 2004, s. 5-53 ).

3.2.2. Antropometrik ölçümler

Antropometrik ölçümler beslenme durumunun saptanmasında protein ve yağ

deposunun göstergesi olmaları nedeniyle önem taşımaktadır. Bu ölçümler sürekli ve

düzenli olarak kullanıldığında bireyin beslenme durumu sağlıklı olarak

değerlendirilebilir.

Çocukların vücut ağırlığı, boy uzunluğu, üst orta kol çevresi saptanmış ve beden

kütle indeksi, vücut yağ yüzdesi oranı, bellboy uzunluğu oranı belirlenmiştir.

3.2.2.1. Vücut ağırlığı ve Boy uzunluğu

Bu çalışmada vücut ağırlığı, 0,1 kg duyarlıklı hassas 'Tanita' marka digital tartı

ile ölçülmüştür. Çocuklar ayakkabısız ve hafif giysilerle tartılmıştır. Boy uzunluğu ise

esnemeyen mezür ile ayaklar yan yana getirilip baş frankfort düzlemde iken

ölçülmüştür.

Çocuklar için yaşa göre boy uzunluğu, yaşa göre vücut ağırlığı ve boy

uzunluğuna göre vücut ağırlığının değerlendirilmesinde 0-5 yaş grubu için geliştirilen

Dünya Sağlık Örgütü (WH0)-2006 'Büyüme Standartları' kullanımı ve 5-19 yaş için

WH0-2007 referans değerlerinden yararlanılarak vücut ağırlığı ve boy uzunluğu WHO

Anthro ve WHO Anthro Plus programı kullanılarak persentil hesaplamaları yapılmış ve

değerlendirilmiştir.
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Yaşa göre vücut ağırlığı, yaşa göre boy uzunluğu, boy uzunluğuna göre vücut

ağırlığı z-skor değerlerinin sınıflandırılması Tablo 3. 1 'te, persentil değerlerinin

sınıflandırılması ise Tablo 3.2.'de gösterilmiştir (Pekcan, 2008, s. 13-21).

Tablo 3.1. Yaşa göre vücut ağırlığı, yaşa göre boy uzunluğu, boy uzunluğuna göre

vücut ağırlığı z-skor değerlerinin sınıflandırılması (WHO 2006; WHO 2007)

Referans medyan Yaşa göre ağırlık Yaşa göre boy Boya göre ağırlık

<-2 standart sapma Düşük kilolu Bodur Zayıf

(Z skor)

>+2 standart sapma Şişman Çok uzun Şişman

(Z skor)

Tablo 3.2. Yaşa göre vücut ağırlığı, yaşa göre boy uzunluğu, boy uzunluğuna göre

vücut ağırlığı persentil değerlerinin sınıflandırılması (WHO 2006, WHO 2007)

Persentil Yaşa göre ağırlık Yaşa göre boy

<3 veya <5 persentil Çok zayıf Bodur

2:5 - >15 persentil Zayıf Kısa

2:15 - >85 persentil Normal Normal

2:85 - >95 persentil Hafif şişman Uzun

2:95 persentil veya 2:97 Şişman Çok uzun

persentil

3.2.2.2. Beden Kütle İndeksi (BKI)

Beden kütle indeksi aşağıdaki formüllerden yararlanılarak hesaplanmıştır.

BKI= vücut ağırlığı (kg) I (boy uzunluğu-mj'
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Çocuklar için beden kütle indeksinin değerlendirilmesinde 0-5 yaş grubu için

geliştirilen Dünya Sağlık Örgütü (WH0)-2006 'Büyüme Standartları' kullanımı ve 5-19

yaş için WH0-2007 referans değerleri kullanılmıştır. Geliştirilen bu persentillerin

sınıflandırılması Tablo 3 .3. 'de gösterilmiştir (Alphan, 2013, s. 3-33).

Tablo 3.3. Çocuklar için geliştirilen beden kütle indeksi persentillerin

sınıflandırılması

Persentiller Sınıflandırma

<3. veya <5. persentiller

~5.-< 15. persentiller

~15.-<85. persentiller

~85.-< 95. persentiller

~95. veya ~97. persentiller

Yetersiz beslenme

Zayıf

Normal

Hafif şişman

Şişman (obez)

18 yaş üstü bireylerin BKI değerleri WHO'nun 1995'te geliştirdiği standart ile

değerlendirilmektedir (Tablo 3.4).

Tablo 3.4. Yetişkin (>18 yaş) bireylerde BKI değerleri (kg/m2) (WHO, 1995)

BKI değerleri (kg/ m1) Sınıflandırma

<16.0

~16.0- <17.0

~17.0 - <18.5

~18.5- <24.9

~25.0- <29.9

~30.0- <39.9

~40.0

Ağır düzeyde zayıflık

Orta düzeyde zayıflık

Hafif düzeyde zayıflık

Normal

Kilolu, toplu, hafif şişman

Şişman

Aşırı düzeyde şişman
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3.2.2.3. Vücut Yağının Saptanması

Bu çalışmada Deurenberg ve ark. 'nm geliştirdikleri formülle (Deurenberg ve

ark) belirlenmiştir (Tablo 3.5).

Tablo 3.5. Vücut yağ yüzdesi hesaplama formülleri

:S15yaş i l.51xBKI-0.7xyaş-3.6xcinsiyet*+l.4

> 15 yaş 1,2 x BK.I+ 0.23 x yaş - 10.8 x cinsiyet*- 5.4

*Cinsiyet: erkek: 1, Kız: O

3.2.2.4. Bel Çevresi/ Boy Uzunluğu Oranı

Ashwell ve arkadaşları tarafından geliştirilen bu oranın tüm yaş grupları

tarafından kullanımı önerilmektedir. Tablo 3.6'te bel çevresi/boy uzunluğu oranının

sınıflandırılması gösterilmektedir (Baysal ve diğerleri, 2013, 67-143; Ashwell, 2005, s.

359 -364).

Tablo 3.6. Bel çevresi I Boy uzunluğu oranının sınıflandırılması

Bel Çevresi I Boy Uzunluğu Oranı Sınıflandırma

< 0.4 Dikkat

0.4 - 0.5 Uygun
0.5 - 0.6 Eylem Düşün (<5 yaşta eyleme geç)

>0.6 Eyleme geç

3.2.2.5. Üst Orta Kol Çevresi

Kol dirsekten 90° bükülerek, omuzda akromial çıkıntı ile dirsekte olekranon

çıkıntı arasının orta noktası işaretlendi ve esnemeyen mezür ile çevre ölçüldü. Bulunan

değerler referans aralıklarına veya WHO'nun 2007 verilerine göre değerlendirilerek

yağsız vücut dokusu saptandı (Baysal ve diğerleri, 2013, s. 67-143).
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3.3. Sağlıklı Yeme İndeksi (HEİ-2010)

Çocuklarda ve adölesanlarda iyi olma ve sağlıklı olmaya katkıda bulunan temel

faktörlerden en önemlisi diyet kalitesidir. HEI-2010'da temel olarak diyet kalitesi,

yeterlilik düzeyi (besin öğelerinin alınımının artması), ılımlı alım düzeyi (bileşenlerin

alımının az olması) ile değerlendirilirken skorlama standartları alım miktarlarına bağlı

olarak değişkenlik göstermektedir. Standart minimum ve maksimum skorlar için ise yaş,

cinsiyet ve önerilen önerilen enerji gereksinimleri ile belirlenmektedir (Guenther ve

diğerleri, 2012, s. 2212-2672).

HEİ-2010 içerdiği 12 adet bileşen ile diyet kalitesini değerlendirmektedir. HEİ-

2010'nun 9 bileşeni diyetin yeterliliği tanımlayan bileşenleri oluştururken geriye kalan 3

bileşeni ise ılımlı alınması gereken rafıne tahıllar, sodyum ve boş kalori kaynaklarından .

oluşmaktadır. Yeterlilik bileşenleri hiç alınmadığı zaman sıfır ile skorlanmakta ve bu

skor alım düzeyine göre artış göstermektedir. Ilımlı alınması gereken bileşenlerde ise .

standartlar çerçevesinde alınmış ise maksimum skor verilmekte ve bu skor alım

düzeylerinin artması ile azalmaktadır. Bileşenlerin skorları 0-5 , 5-1 O veya 10-20

arasında değişmekte, minimum skor O, maksimum skor ise 100 olarak tanımlanmaktadır

(United States Deperatment of Argiculture, 2013). HEI-2010 skorları :S50 (kötü), 51-80

(orta- geliştirilmelidir) ve >80 (iyi) olmak üzere 3 grupta kategorize edilmiştir (Torres ve

diğerleri, 2014, s. 14-21; Weinstein ve diğerleri, 2004, s. 576-584).

HEI-2010, 2003-04 , 2005-06 ve 2007-08 yılları boyunca birleşik devletlerin

önerileri doğrultusunda geliştirilerek 2 - 17 yaş arası çocukları için uyumlu hale

getirilmiştir (United States Deperatment of Argiculture, 2013). HEI-2010'nun ingilizce

içeriği (EK-2'de), Türkçe içeriği ise EK-3'de belirtilmiştir.
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3.4. Verilerin İstatistiksel Olarak Değerlendirilmesi

Elde edilen nicel verilerin; aritmetik ortalama (x), standart sapma (S.S.), ortanca

ve alt-üst değerleri saptanmıştır. Elde edilen nitel veriler ise frekans ve yüzde olarak

belirtilmiştir. Tüm tanımlayıcı istatistikler araştırma içerisinde tablo ve metinlerde

gösterilmektedir. Bulguların görselleştirilmesi aşamasında Microsoft Excel (Version

MsOffice 201O) yazılımı kullanılmıştır. Verilerin depolanması, işlenmesi ve tanımlayıcı

ölçütlerin hesaplanması için SPSS (Statistical Package for Social Sciences; Version

18,0) istatistik paket programı kullanılmıştır.
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4. BULGULAR

4.1. Genel Bilgiler

Tablo 4.1.1 'de eğitim alan otistik çocukların eğitim aldıkları merkezler, cinsiyet,

yaş, ebeveynlere ait eğitim bilgileri gibi çeşitli özelliklerine göre dağılımları

gösterilmektedir. Otistik çocukların %32,5 devlete ait özel eğitim merkezlerinde %67,5

ise özel eğitim merkezlerinde eğitim aldığı belirlenmiştir. Eğitim alan otistik çocukların

%82,5'i erkek %17,5 ise kızdır. Çocukların %60,0'ı 4-9 yaş grubundadır. Ebeveynlerin

eğitim durumlarına bakıldığı zaman annelerin %17,5'i ilkokul mezunu, %40,0'ı lise

mezunu, %27,5'i üniversite mezunudur. Annelerin %10,0'u ise yüksek lisans eğitimini

tamamlamıştır. Babaların eğitim durumuna bakıldığı zaman %5,0'i ilkokul mezunu,

%47,5'i lise mezunu, %35,0'i üniversite mezunudur. Babaların ise %5,0'i yüksek lisans

eğitimini tamamlamıştır. Otistik çocukların %67,5'inin kardeşi bulunmaktadır.

Kardeşlerin hiçbirinde otizm tanısı bulunmamaktadır.

Tablo 4.1.1. Kuzey Kıbrıs'ta eğitim alan otistik çocukların çeşitli özelliklerine göre
dağılımı (n:40)
Özellik Sayı %

Eğitim alınan merkezler

Devlet Özel Eğitim Merkezleri

Lefkoşa Özel Eğitim Merkezi 3 7,5

Magosa Özel Eğitim Merkezi 7 17,5

Gime Özel Eğitim Merkezi 2 5,0

Yeşilyurt Özel Eğitim Merkezi 2,5

Özel Eğitim Merkezleri

KKTC Özel Eğitim Vakfı(ÖZEV) 12 30,0



Tablo 4.1.1. Kuzey Kıbrıs'ta eğitim alan otistik çocukların çeşitli özelliklerine göre
dağılımı (n:40)
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ELA Özel Eğitim Merkezi 15 3 7 ,5

Cinsiyet

Erkek 33 82,5

Kadın 7 17,5

Yaş (yıl)

1-3 2,5

4-6 12 30,0

7-9 12 30,0

10-13 7 17,5

14-18 8 20,0

Annenin Eğitim Durumu

İlkokul 7 17,5

2 5,0

16 40,0

11 27,5

4 10,0

2 5,0

3 7,5

19 47,5

14 35,0

2 5,0

Ortaokul

Lise

Üniversite

Yüksek Lisans

Babanın Eğitim Durumu

İlkokul

Ortaokul

Lise

Üniversite

Yüksek Lisans
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Tablo 4.1.2. de görüldüğü gibi çocuklar ortalama olarak 35,8 ±17,5 aylık iken

otizm tanısı almışlardır. 7-9 yaş grubu çocuklara ilk tanı ortalama 45,5 ±4,5 aylık iken

14-18 yaş grubu çocuklara ise 39,7 ±6,8 aylıkken konmuştur.

Tablo 4.1.2. Kuzey Kıbrıs'ta eğitim alan otistik çocuklara otizm tanısının konduğu yaş

(ay) ortalamaları

Yaş (yıl) Otizm tanısının konduğu yaş (ay)

X S.S.±

1-3 1,0 o
4-6 28,6 2,97

7-9 45,5 4,5

10-13 31,8 7,2

14-18 39,7 6,8

Toplam 35,8 17,5

Tablo 4.1.3.'te Kuzey Kıbrıs'ta eğitim alan çocukların hastalıkları ile ilgili

özelliklerine göre dağılımı gösterilmektedir. Otistik çocukların %45,0'inin otizm dışında

tanısı hekim tarafından konulmuş farklı bir hastalığa sahip olduğu belirlenmiştir. Otizme

en çok eşlik eden sağlık sorunu hiperaktivite bozukluğudur (%50,0). Bunu epilepsi ve

demir eksikliği anemisi (%16,7) izlemektedir. Konstipasyon ve çeşitli gastrointestinal

sağlık sorunlarının görülme durumu incelendiğinde çocukların %25,0'inde

konstipasyon, %32,5'inde ise çeşitli gastrointestinal sorunların olduğu belirlenmiştir.

Çeşitli gastrointestinal sorunlara sahip çocukların %53,9'unda çiğneme yutma güçlüğü,

%15,3'ünde ise diyare olduğu görülmektedir.



Tablo 4.1.3. Kuzey Kıbrıs'ta eğitim alan otistik çocukların hastalıkları ile ilgili

özelliklerine göre dağılımı
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Hekim tarafından tanısı konmuş

otizm dışında sağlık sorunu

Sayı O/o

Yok

Var

Toplam

Otizm dışında sağlık sorunları (n:18)

Hiperaktivite Bozukluğu

Zihinsel engel

Epilepsi Nörolojik

. Büyüme ve gelişme geriliği

Konuşma güçlüğü

. Ortopedik özürlü

Demir eksikliği anemisi

Öğrenme güçlüğü

Besin alerjisi

Çöl yak

Konstipasyon görülme durumu

Olanlar

Olmayanlar

Toplam

22 

18

40 

55,0

45,0

100,0

9 50,0

5,5

16,7

11,1

11,1

5,5

16,7

5,5

5,5

5,5

3 

2 

2

3

10 

30

40 

25,0

75,0

100,0

Çeşitli gastrointestinal sorunların görülme durumu

Yok

Var

Çeşitli gastrointestinal sorunlar (n:13)

Diyare

Karın Şişliği

Karın Ağrısı

27

13

67,5

32,5

2 15,3

7,7

7,7
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Tablo 4.1.3. Kuzey Kıbrıs'ta eğitim alan otistik çocukların hastalıkları ile il ili

özelliklerine göre dağılımının devamı

Çiğneme Yutma Güçlüğü

Gaz Sorunu

Kusma

7 53,9

7,7

7,71

4.2. Beslenme Alışkanlıkları

Tablo 4.2. 1. 'de otistik çocukların beslenme alışkanlıklarına göre dağılımı

gösterilmektedir. Otistik çocukların %32,5 'i öğün atlamaktadır. En çok atlanılan öğünler

kahvaltı (%46,2) ve öğle yemeği (%30,8)'dir. Öğün atlama nedenlerinin başında

sevmediği yiyeceklerin bulunması (%30,8) ve iştahsızlık (%23,1) gelmektedir. Bunları

zaman yetersizliği (%15,4) izlemektedir. Çocukların %70,0'i besin, %32,5 ise içecek

seçmektedir. Besin seçiciliği olan çocukların %57,1 'i sebze, %32, 1 'i meyve, %28,5 et

ve türevlerini, %17,9 ise süt ve türevlerini tüketmek istememektedir. İçecek seçen

çocukların ise %53,8'i süt tüketmek istememektedir. Çocukların %42,5'inin en çok

sevdiği besin makarna, %35,0'inin patates kızartması, %17,5'inin pilav, %15,0'inin

köfte ve %15,0'inin kurabiye-börek-bisküvidir. Çocuklar tarafından en çok sevilen

içecekler incelendiğinde çocukların %42,5'inin kolayı, %25,0'inin ise meyve suyunu

sevdiği belirlenıniştir. Vitamin-mineral suplemanı kullananların %83,3 'ü hergün

%16,7'si ise ayda 1-2 kez kullanmaktadır. Başka bir değişle araştırma kapsamına alınan

tüm otistik çocukların %12,5'i her gün, %2,5'i ayda 1-2 kez vitamin- mineral suplemanı

kullanmaktadır.



Tablo 4.2.1. Kuzey Kıbrıs'ta eğitim alan otistik çocukların beslenme

alışkanlıklarına göre dağılımları
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Özellik Sayı O/o

Öğün atlama durumu

Öğün Atlamayan

Öğün Atlayan

Genellikle atlanan öğün

Kahvaltı

Öğlen yemeği

Akşam yemeği

Ara öğün

Toplam

Öğün atlama nedenleri (n:13)

Zaman yetersizliği

İştahsız

Alışkanlığı yok

Öğün zamanının aksaması

Uyku düzeninin değişmesi

Sevmediği/ beğenmediği yiyecek olduğu

zaman

Canı istemiyor

Kilo alma korkusu

Atıştırmalıkların fazla olması

Yemek seçme durumları

Yiyecek Seçmeyenler

Yiyecek Seçenler

Sebze tüketmek istemeyenler

Meyve tüketmek istemeyenler

Et ve Türevlerini tüketmek istemeyenler

27 

13

6 

4

2

13

2

3 

I 

1

4

1

12

28

16

9

8

67,5 

32,5

46,2

30,8

15,4

7,6 

100,0

15,4

23,1

7,7 

7,7 

7,7 

30,8

7,7 

7,7 

7,7 

30,0

70,0

57,1

32,1

28,5



Tablo 4.2.1. Kuzey Kıbrıs'ta eğitim alan otistik çocukların beslenme

lışkanlıklarma göre dağılımları

Süt ve Türevlerini tüketmek 5 17,9

istemeyenler

İçecek seçme durumları

İçecek seçmeyenler 27 67,5

İçecek seçenler 13 32,5

Asitli İçecekler 6 46,2

Meyve Suyu 8 61,5

Kahve 3 23,1

Çay 2 15,4

Süt 7 53,8

En Çok Sevilen Besinler

Dondurma 2 5,0

Makarna 17 42,5

Köfte 6 15,0

Pilav 7 17,5

Patates kızartması 14 35,0

Yoğurt 3 7,5

Kurabiye- Börek- Bisküvi 6 15,0

Salam- Sucuk 3 7,5

Hamburger 1 2,5

Çikolata 2 5,0

Cips 3 7,5

Meyve Grubu 2 5,0

Kırmızı et 4 10,0

Pizza 2 5,0

Sebze 2 5,0

Lahmacun - Döner 2 5,0
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Tablo 4.2.1. Kuzey Kıbrıs'ta eğitim alan otistik çocukların beslenme

alışkanlıklarına göre dağılımları

En Çok Sevilen İçecekler

Su

Kola

Meyve suyu

Ayran

Süt

İce Tea

Limonata

9
17

10

1

7 

1

22,5

42,5

25,0

2,5

17,5

2,5

2,5

12,5Çay
Vitamin Mineral Suplemanı Kullanma Durumu

Kullananlar

Kullanmayanlar

Vitamin Mineral Suplemanı

Kullanım Sıklığı (n:6)

Her Gün

Ayda 1-2 kez

5

6 

34

15,0

85,0

5 83,3

16,7

Tablo 4.2.2.'de görüldüğü gibi otistik çocukların %25,0 özel beslenme programı

uygularken %75,0'i uygulamamaktadır.

Tablo 4.2.2. Kuzey Kıbrıs'ta eğitim alan otistik çocukların otizme yönelik özel

beslenme programı uygulama durumlarına göre dağılımları

Özel Beslenme Programı Sayı O/o

Uygulama Durumu

Uygulayanlar 10 25,0

Uygulamayanlar 30 75,0

Toplam 40 100,0



Tablo 4.2.3.'de çocukların uyguladıkları özel beslenme programlarının dağılımı

gösterilmiştir. Bu tabloya göre uygulanan diyetlerin %40,0'ını glutensiz ve kazeinsiz

diyet, %20,0'sini glutensiz diyet, %20,0'sinikilo kontrolü için zayıflama diyeti,

%10,0'nunuşeker ve gıda katkı maddesi içermeyen ve %10,0'nurıu glutensiz ve kilo

kontrolünü sağlayamaya yönelik diyet oluşturmaktadır. Araştırma kapsamına alınan tüm

otistik çocuklar göz önüne alındığında çocukların %17,S'irıi (7 çocuk) glutensiz diyet,

%10,0'u (4 çocuk) kazeinsiz diyet uygularken, %2,5 (1 çocuk) oranındaki çocuk ise

şeker ve gıda katkı maddeleri içermeyen diyet uygulamaktadır. Uygulanan bu özel

beslenme programlarının sonucunda otizmin semptomlarının iyileşme durumlarına göre

dağılımı tablo 4.2.4. 'te gösterilmiştir. Özel besleme programı uygulayan otistik

çocukların %50,0'sinde semptomlarda iyileşme gözlemlenirken %50,0'sinde

gözlemlenmemiştir.

Tablo 4.2.3. Kuzey Kıbrıs'ta eğitim alan otistik çocukların uyguladıkları özel

beslenme programı çeşitlerine göre dağılımları (n:10)
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Özel Beslenme Sayı %

Programları

Glutensiz Diyet

Glutensiz + kazeirısiz

diyet

Şeker ve gıda katkı

maddesi içermeyen

Kilo kontrolü

Glutensiz + kilo kontrolü

2

4 

20,0

40,0

1 10,0

2 20,0

10,0
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• glutensiz diyet

• glutensiz ve kazeinsiz
diyet

•şeker ve gıda katkı
maddesi içermeyen

• kilo kontrolü

• glutensiz ve kilo kontrolü

Şekil 4.2.1. Kuzey Kıbrıs'ta eğitim alan otistik çocukların uyguladıkları özel

beslenme programı çeşitlerine göre dağılımları

Tablo 4.2.4. Kuzey Kıbrıs'ta eğitim alan otistik çocukların beslenme programı

uygulama sonucu semptomların iyileşme durumlarına göre dağılımları (n:10)

Sayı O/o

Semptomlarda iyileşme durumu

İyileşme gözlemlenenler 5 50,0

İyileşme gözlemlenmeyenler 5 50,0

Toplam 10 100,0

Tablo 4.2.5. 'te çocukların uyguladıkları beslenme programlarının aldıkları

kaynaklara göre dağılımı gösterilmektedir. Çocukların %30,0 doktordan, %30,0

diyetisyenden aldıkları özel beslenme programını uygularken %40,0 oranındaki çocuk

ise aldıkları beslenme programını internet, kitap diğer aileler ve kendi ailelerinin

deneyimlerinden yararlanılarak uygulanmaktadır.
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Tablo 4.2.5 Kuzey Kıbrıs'ta eğitim alan otistik çocukların uyguladıkları özel

beslenme programını elde ettikleri kaynaklarına göre dağılımı (n:10)

Sayı %

Elde ettikleri kaynak

Doktor

Diyetisyen

İnternet

Kendi

ailelerininGözlem/Tecrübeleri

Kitap

Diğer aileler

3

3

30,0

30,0

10,0

10,0

1

10,0

10,0

Toplam 10 100,0

4.3. Aile ile İlgili Bilgiler

Tablo 4.3. 1. Kuzey Kıbrıs 'ta eğitim alan otistik çocukların ebeveynlerinin sağlık

durumlarına göre dağılımları gösterilmektedir. Otistik çocukların annelerinde babalarına

göre daha çok sağlık sorunları ile karşılaşılmıştır. Annelerin %40,0'ında babaların

%27,5'inde sağlık sorunu bulunmaktadır. Annelerde en sık karşılaşılan sağlık sorunları

hipertansiyon (%25,0), kalp hastalıkları (%25,0), hipotiroidi (%25,0) ve bunları takiben

diyabet (%18,5) ve reflü (%18,5)'dür. Babalarda en sık karşılaşılan sorunlar arasında ise

hipertansiyon (%54,5) ve bunu takiben hiperkolesterolemi (%27,2) belirlenmiştir.

Epilepsi- Nörolojik hastalıklar babaların %9,1 'inde görülürken annelerde

görülmemektedir.
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Tablo 4.3.1 Kuzey Kıbrıs'ta eğitim alan otistik çocukların ebeveynlerinin sağlık

durumlarına göre dağılımı

Anne Baba

Sayı O/o Sayı %

Sağlık Sorunu Durumu

Yok 29 72,5 24 60,0

Var 11 27,5 16 40,0

Sağlık Sorunları (K, n:16; E, n:11)

Diyabet 2 18,18 3 18,75

Hipertansiyon 6 54,54 4 25,0

Anemi o 0,0 1 6,25

Şişmanlık l 9,09 o 0,0

Epilepsi, Nörolojik Hastalıklar 1 9,09 o 0,0

Psikolojik Hastalıklar 1 9,09 1 6,25

Hipotiroidi o 0,0 4 25,0

Reflü o 0,0 3 18,75

Kalp Hastalıkları o 0,0 4 25,0

Alerjik astım 1 9,09 1 6,25

Hiperkolesterolemi 3 27,27 o o

Tablo 4.3.2.'de otistik çocukların ailelerinin otizmle ilgili bilgi ve davranışlarına

göre dağılımları gösterilmektedir. Otizmde beslenme hakkında bir profesyonelden

eğitim alanların oranının %5,0 olduğu belirlenmiştir. Eğitim alanların tümü bu eğitimi

doktordan almıştır. Beslenme konusunda yeterli bilgi düzeyine sahip olduğunu

düşünenlerin oranı %17,5'dir. Yüzde 82,5 oranındaki aile ise bilgilerinin yetersiz

olduğunu düşünmektedir. Ailelerin %82,5 'i otizm ve beslenme konusunda bilgi almak

isterken, %17 ,5 oranındaki aile istememektedir. Yeterli bilgi düzeyine sahip olmadığını

düşünen ve beslenme konusunda bilgi almak isteyen ailelerin bilgi almak istedikleri

kaynakların başında diyetisyen (%66,7) gelmektedir. Bunu %18,2 oranı ile doktor
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izlemektedir. Ailelerin otizm ve beslenme hakkındaki mevcut bilgilerinin kaynağını ise

internet (%39,4), doktor (%18,2), dergi kitap (%15,2) ve çocuk gelişim uzmanı

(%12,1 )oluşturmaktadır.

Tablo 4.3.2 Kuzey Kıbrıs'ta eğitim alan otistik çocukların ebeveynlerinin otizm ile

ilgili bilgi ve davranışlarına göre dağılımları (n:40)

Özellik Sayı %

Otizmde beslenme hakkında eğitim alma durumu

Eğitim alanlar 2 5,0

Eğitim almayanlar 38 95,0

Beslenme bilgi düzeyi

Yetersiz olduğunu düşünenler 33 82,5

Yeterli olduğunu düşünenler 7 17,5

Otizmde beslenme hakkında bilgi alma isteği

Bilgi almak isteyenler 33 82,5

Bilgi almak istemeyenler 7 17,5

Bilgi almak istenilen kaynak (n:33)

Doktor 6 18,2

Diyetisyen 22 66,7

Psikolog 1 3,0

Öğretmen 3 7,5

Herkes 1 9,0

Otizm ve beslenme hakkında sahip olunan mevcut bilginin kaynağı (n:33)

Doktor 6 18,2

Diyetisyen 3 9,1

Hemşire 1 3,03

Çocuk Gelişim Uzmanı 4 12,1

İnternet 13 39,4

Dergi & Kitap 5 15,2
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Tablo 4.3.2 Kuzey Kıbrıs'ta eğitim alan otistik çocukların ebeveynlerinin otizm

ile ilgili bilgi ve davranışlarına göre dağılımlarının devamı (n:40)

Genetik Uzmanı

Psikolog

Kendi Gözlemleri

Diğer aileler

1

1

3,03

3,03

3,03

3,03

Ebeveynlerin %47,5 çocuklarının beslenme durumlarını iyi olarak

değerlendirirken, %32,5 'i orta olarak değerlendirmektedir. Yüzde 10,0 oranındaki

ebeveyn ise çocukların beslenme durumunun çok iyi olduğunu düşündüğünü

belirtmiştir. Yüzde 7 ,5 oranındaki ebeveyn çocuklarının beslenme durumunu kötü, %2,5

ise çok kötü olduğunu düşünmektedir (Tablo 4.3.3.).

Tablo 4.3.3. Kuzey Kıbrıs'ta eğitim alan otistik çocukların ebeveynlerinin

çocuklarının beslenme durumlarına ilişkin görüşlerine göre dağılımları

Beslenme durumlarına Sayı

yönelik görüş

Çok iyi 4

iyi 19

Orta 13

Kötü 3

Çok kötü 1

Toplam 40

O/o

10,0

47,5

32,5

7,5

2,5

100,0
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4.4. Antropometrik Ölçümler

Tüm yaş gruplanndaki otistik çocuklar boy uzunluğu persentil değerlerine göre

incelendiğinde (Tablo 4.4.1) çocukların %10,0'nunun boy uzunluğu çok kısa (bodur)

%7,5'inin kısa, %55,0'inin normal, %17,5'inin uzun, %10,0'nun ise çok uzun olduğu

belirlenmiştir. Erkek çocukların %51,5 'i kız çocukların ise %55,0'i normal boy

uzunluğu persentil değerlerindedir (tablo 4.4.1., Şekil 4.4.1, Şekil 4.4.2. ve Şekil 4.4.3.)

Tablo 4.4.1 Kuzey Kıbrıs'ta eğitim alan otistik çocukların boy uzunluğu persentil

değerlerine göre dağılımları

Özellik Erkek Kadın Toplam

N O/o N O/o N %

Boy uzunluğu

Bodur (<5) 3 9.1 1 14,3 4 10

Kısa (~5 - <15) 3 9.1 - 3 7,5

Normal (~15 - 85) 17 51,5 5 71,4 22 55

Uzun (~85 - <95) 6 18,2 1 14,3 7 17,5

Çok uzun (~95) 4 12.1 - 4 10

Toplam 33 100,0 7 100,0 40 100,0
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•bodur

•kısa

•normal

•uzun

•çok uzun

Şekil 4.4.1.Kuzey Kıbrıs'ta eğitim alan erkek otistik çocukların boy uzunluğu

persentil değerlerine göre dağılımları

•bodur

•normal

•uzun

Şekil 4.4.2.Kuzey Kıbrıs'ta eğitim alan kız otistik çocukların boy uzunluğu

persentil değerlerine göre dağılımları
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• bodur

• kısa

• normal

• uzun

• çok uzun

ŞekiJ 4.4.3.Kuzey Kıbrıs'ta eğitim alan otistik çocukların boy uzunluğu persentil

değerlerine göre dağılımları

Tablo 4.4.2., Şekil 4.4.4., Şekil 4.4.5. ve Şekil 4.4.6. 'de Kuzey Kıbrıs'ta eğitim

alan otistik çocukların beden kütle indeksi persentil değerlerine göre dağılımı

gösterilmektedir. Buna göre tüm yaş grubundaki otistik çocukların %2,5'i

malnutrisyonlu, %2,5'i zayıf, %30,0'u normal, %17,5'i hafif şişman ve %47,5'i

şişmandır. Araştırma kapsamına alman erkek otistik çocuklarda %3,0 oranında ciddi

beslenme yetersizliği belirlenirken, kız otistik çocuklarda belirlenmemiştir. Erkek otistik

çocukların yarısından fazlasının (%51,6) şişman, %24,2 'sinin normal ağırlıkta olduğu

gösterilmiştir. Kız otistik çocukların ise%57,l 'inin normal, %28,5'inin şişman olduğu

belirlenmiştir.
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Tablo 4.4.3. ve Şekil 4.4.7.'de Otistik çocukların bel/boy uzunluğu oranlarına

göre dağılımları gösterilmektedir. Otistik çocukların %35,0'inin uygun bel/boy

oranlarına sahip olduğu gözlenirken %35,0'inde kilo kontrolünü sağlamak için çocuğun

izlenmesi ve gelişimine göre eylem planlarının düşünülmesi gerektiği saptanmıştır.

Çocukların %22,5'inde ise kilo kontrolünün sağlanması için hemen eyleme geçilmesi
gerekmektedir.

Tablo 4.4.3. Kuzey Kıbrıs'ta eğitim alan otistik çocukların bel/boy uzunluğu

oranlarına göre dağılımları

Sayı

Bel/boy uzunluğu sınıflaması

Dikkat edilmeli (<0,4) 3
Uygun (0.4 - 0.49) 14

Eylem düşün (0.5 - 0,6) 14

Eyleme geç (>0,61) 9

Toplam 40

%

7,5

35,0

35,0

22,5

100,0
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• dikkat edilmeli

• uygun

• eylem düşün

• eyleme geç

Şekil 4.4.7.Kuzey Kıbrıs'ta eğitim alan otistik çocukların bel/boy uzunluğu
oranlarına göre dağılımları

Tablo 4.4.4.'te Kuzey Kıbns'ta eğitim alan otistik çocukların antropometrik

ölçümlerinin ortalama ve standart sapma değerleri gösterilmiştir. Bir-üç yaş, 4-6 yaş, 7-9

yaş ve 14-18 yaş gruplarında erkek çocukların ağırlık ortalamaları sırasıyla I 4,3±0,

22,9±6,1, 37,3±1,3, 59,8±26,4, 84,8±32,9 iken, bu değerler kız çocuklar için sırasıyla

0±0, 21,5±0, 23,9±4,6, 57,5±0, 79±0'dır. Erkek çocukların vücut yağ yüzdeleri

incelendiğinde 1-3 yaş, 4-6 yaş, 7-9 yaş ve 14-18 yaş gruplarında ortalama vücut yağ

yüzdesi değerleri sırasıyla, 20,9±0, 57,5±8,1, 70,6±12,1, 89,4±20,7 ve 100,4±27,9 olarak

belirlenmiştir. Bu değerler kız çocuklarda ise 1-3 yaş, 4-6 yaş 7-9 yaş ve 14-18 yaş

gruplarına göre sırasıyla 17,6±0, 15,4±4,2, 29,7±0 ve 38,9±0'dır.
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Tablo 4.4.5. ve Şekil 4.4.8. 'de otistik çocukların üst orta kol çevresı

sınıflamalarına göre dağılımı gösterilmektedir. Otistik çocukların %5,0'nin üst orta kol

çevresi ölçümüne göre ileri derecede PEM sınıflamasındadır. Çocukların % 12,5'i

istenilen üst orta kol çevresine sahipken %82,5'i olması gerekenin üzerinde üst orta kol

çevresine sahiptir.

Tablo 4.4.5. Kuzey Kıbrıs'ta eğitim alan otistik çocukların üst orta kol çevresi

sınıflamalarına göre dağılımı

N O/o

İleri derecede PEM 2 5,0

Orta derecede PEM o o
Normal 5 12,5

İyi Beslenmiş 33 82,5

Toplam 40 100,0

• ileri derecede PEM

anormal

• iyi beslenmiş

Şekil 4.4.8. Kuzey Kıbrıs'ta eğitim alan otistik çocukların üst orta kol çevresi
sınıflamalarına göre dağılımı
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4.5. Sağlıklı Yeme İndeksi Skorları

Araştırma kapsamına alınan otistik çocukların sağlıklı yeme indeksi skorları

incelendiğinde çocukların %28,2'sinin düşük, %64,1 'inin orta, %7,7'sinin ise iyi

skorlara sahip olduğu belirlenmiştir (Tablo 4.5.1 ve Şekil 4.5.1). Kuzey Kıbrıs'ta eğitim

alan otistik çocukların ortalama HEI skoru 57,2 ±14,6'dır.

Tablo 4.5.1. Kuzey Kıbrıs'ta eğitim alan otistik çocukların Sağlıklı Yeme İndeksi

(HEİ) skorlarına göre dağılımı

Sayı O/o

Sağlıklı Yeme İndeksi Skorları Sınıflaması

Düşük (<51) 1 l

Orta (51 - 80) 25

iyi (>80) 3

Toplam 39 

28,2

64,1

7,7

100,0

•düşük

•orta

•iyi

Şekil 4.5.1. Kuzey Kıbrıs'ta eğitim alan otistik çocukların Sağlıklı Yeme İndeksi

(HEİ) skorlarına göre dağılımı
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Tablo 4.6.1.'de çocukların 3 günlük besin tüketim kaydından elde edilen

tüketilen enerji ve besin öğesi tüketim değerlerinin yaşa göre ortalama ve standart sapma

değerleri görülmektedir. Bu tablolardan yararlanılarak enerji ve besin öğeleri alım

düzeylerinin(yeterli, yetersiz, fazla)cinsiyete göre değerlendirmesi Tablo 4.6.2. 'de, yaş

grublarına göre değerlendirilmesi ise Tablo 4.6.3.'de gösterilmiştir.
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