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Otizm Spektrum Bozukluklarinin Dogum Mevsimi ile [liskisinin
Incelenmesi

Evaluation of The Relationship Between Autism Spectrum Disorders and Season of Birth

® Rabia Bodur, ® Mira¢ Barig Usta

Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi, Gocuk ve Ergen Ruh Saghg1 ve Hastaliklar1 Anabilim Dali, Samsun, Tiirkiye

Amag: Dogum mevsimi, D vitamini eksikligi ve maternal enfeksiyonlarin otizm spektrum bozukluklarinin (OSB) patogenezinde rol oynadig:
ileri stirtilmektedir. Mevcut verilerde tutarsizliklar olmakla beraber iilkemizde OSB ile dogum mevsimi iligkisini inceleyen ¢aligsmalar kisithdir.
Bu ¢aligmada, OSB ile dogum mevsimi arasindaki iligkinin aragtirilmasi amaglanmigtir.

Gerec ve Yontem: Caligma 6rneklemi Ocak 2006- Ekim 2020 arasinda Ondokuz Mayis Universitesi (OMU) Cocuk Psikiyatri Poliklinigi'ne
bagvuran OSB tanis1 konmusg, 0-18 yas arasindaki 1.523 olgudan olugmaktadir. Hastalar retrospektif olarak Nucleus® poliklinik sistemi ile
taranmustir. Sistemden hastalarin dogum tarihi, ilk bagvuru tarihi, bagvuru tanisi, toplam bagvuru sayisi, tani yas: ve cinsiyet bilgilerine
ulagilmigtir. Veriler SPSS v22.0 ile analiz edilmisgtir.

N Bulgular: 2006-2020 yillar: arasinda OMU Gocuk Psikiyatrisi poliklinigine bagvuran OSB tanist almis toplam 4.001 bagvuru bulunmus olup

He) bunlarin 1.523 farkli hastaya ait oldugu tespit edilmistir. Hastalarin poliklinige ilk bagvuru yaglar1 ortalama 72,9 ay olarak belirlenmistir. En
sik ilk bagvuru 37. aydaydi. Toplamda bagvuran 1.523 hastanin %75,3’it (n=1.147) erkek, %24,7’si (n=376) kizdur. Yillara gére bagvuru sayisina
bakildiginda 2006-2015 yillar: arasinda bagvuru sayisindaki lineer artis dikkati ¢ekmektedir. Dogum mevsimleri analiz edildiginde sonbahar
dogumlarinin istatistiksel olarak anlaml yiiksek (x* 19.763, p=0.001) oldugu gozlendi.

Sonug: Calismamizda OSB ile dogum mevsimi arasinda anlaml bir iligki saptanmigtir. Dogum mevsimselliginin kiyaslamak i¢in daha buyik
veri gruplarinda, viral enfeksiyonlar, D vitamini seviyesi, annenin metabolik durumu gibi diger karistirici faktérlerin de incelendigi daha
kapsamb aragtirmalara ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Yaygin gelisimsel bozukluk, tani, farkindalik, mevsimsellik

Objectives: It has been suggested that the birth season, vitamin D deficiency and maternal infections play a role in the pathogenesis of
autism spectrum disorders (ASD). Although there are inconsistencies in the available data, studies examining the relationship between ASD
and the birth season are limited in our country. In this study, it was aimed to investigate the relationship between ASD and the birth season.

Materials and Methods: The study sample consisted of 1,523 cases between the ages of 0-18 who were diagnosed with ASD who applied to
the Ondokuz May1s University (OMU) Child Psychiatry outpatient clinic between January 2006 and October 2020. The patients were screened
retrospectively with the Nucleus® Outpatient Clinic system. Information on the birth date, first application date, application diagnosis, total
number of applications, age of diagnosis and gender were obtained from the system. Data were analyzed with SPSS v22.0.

Results: A total of 4,001 applications diagnosed with ASD to the OMU Child Psychiatry outpatient clinic between 2006 and 2020 were found
to belong to 1,523 individual patients. The mean age at first admission to the outpatient clinic was determined as 72.9 months. The most
frequent first application was at 37 months. Of the 1,523 patients who applied in total, 75.3% (n=1,147) were male and 24.7% (n=376) were
female. Considering the number of applications by years, the linear increase in the number of applications between 2006 and 2015 draws
attention. When the birth seasons were analyzed, it was observed that the autumn births were statistically significantly higher (* 19.763,
p=0.001).

ABSTRACT

Conclusion: In our study, a significant relationship was found between ASD and the birth season. In order to compare parturition seasonality,
more comprehensive studies are needed to examine other confounding factors such as viral infections, vitamin D level, and maternal metabolic
status in larger data sets.

Keywords: Pervasive developmental disorder, diagnosis, awareness, seasonality

*Bu calisma 07.02.2021 tarihinde Isparta Otizm Kongresi'nde s6zel bildiri olarak sunulmustur.

Yazisma Adresi/Address for Correspondence: Rabia Bodur, Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiltesi, Cocuk ve Ergen Ruh Sagligi ve
Hastaliklari Anabilim Dali, Samsun, Turkiye

Tel.: +90 554 923 32 75 E-posta: rabia.bodur@omu.edu.tr ORCID: orcid.org/0000-0003-4665-9882
Gelis Tarihi/Received: 01.09.2021 Kabul Tarihi/Accepted: 16.01.2022

OTelif Hakki 2023 Tirkiye Cocuk ve Geng Psikiyatrisi Dernegi / Cocuk ve Genglik Ruh Sagiligi Dergisi, Galenos Yayinevi tarafindan yayinlanmistr.
Alint-GayriTicari-Ttretilemez 4.0 Uluslararasi (CC BY-NC-ND 4.0) Uluslararasi Lisansi ile lisanslanmistir.



https://orcid.org/0000-0003-4665-9882
https://orcid.org/0000-0002-1573-3165

124

Bodur ve Usta. Otizm ve Mevsimsellik

Giris

Otizm spektrum bozuklugu (OSB) genellikle atipik yapisal
ve islevsel beyin gelisimi ile a¢iklanan bir grup nérogelisimsel
bozuklugu icermektedir. Bununla birlikte, simdiye kadar tek
bir nedensel faktér tespit edilmemistir. Genetik faktérlerin
(genetik yatkinlik, spontan mutasyonlar), erken beyin hasari/
immaturitenin, cevresel faktérlerin veya bunlarin farkh
kombinasyonlarinin OSB'nin patogenezinde ¢énemli bir rol
oynadigi 6ne surilmistir. Bu durum, cesitli klinik OSB
fenotiplerinin varligi anlamina gelmektedir.

Cevresel faktorlerin OSB icin duyarlilik genleri ile etkilesime
girebilecegi ve  epigenetik  degisiklikler yoluyla gen
ekspresyonunda, nesiller arasi epigenetik kalitimda veya her
ikisinde de degisikliklere yol acabilecegi bildirilmistir. Cevresel
faktorler merkezi sinir sistemi gelisimini prenatal, perinatal ve
postnatal désnemde etkileyebilir. {leri anne-baba yas1, gebelikte
gecirilen maternal enfeksiyonlar, civa, tarim ilaglari, hava
kirliligi, gb¢, prematiirite, hipoksi, beslenme ve D vitamini

eksikligi bunlardan bazilaridir.*

En ¢ok iizerinde durulan ¢evresel faktérlerden biri D vitaminidir.
Spesifik mekanizmalar tam olarak anlagilamamakla birlikte, D
vitamininin néron farklilagmasinda ve toksin metabolizmasinda
6nemli rolleri vardir; beynin korunmasina, enflamasyonun
6nlenmesine, endokrin sistemin diizenlenmesine ve fetal beyin
gelisgiminin desteklenmesine yardima olur.? D vitamini ayni
zamanda, DNA hasarini onarmada ve DNA hasarinin énemli
bir nedeni olan oksidatif strese karsi korumada énemli rol
oynar. D vitamini eksikligi ile iligkili faktérler bu nedenle daha
yiksek mutasyon oranlarina ve DNA onariminin bozulmasina
katkida bulunacaktir.® Gebelik ve dogum sonrasi dénemdeki D
vitamini seviyelerindeki diigiiklitk nérogelisimsel bozukluklarin
gelisiminde bir risk faktori olarak belirtilmistir.*® Son yillarda,
birka¢ ¢aligma, gebelikte D vitamini eksikliginin OSB i¢in bir
risk faktéri oldugunu ve yeterli D vitamini aliminin OSB riskini
azaltabilecegini bildirmigtir.”

D vitamini viicutta buyiik oranda giines 1s18ina maruz kalan
cilt tarafindan sentezlenir. Daha sonra karaciger ve bébrek
tarafindan aktif metabolitlerine dénustirulir.? Gines 1s1g1n1n D
vitamininin %90,0'1n1, diyetin ise sadece %10,0’unu olusturdugu
one siiriilmektedir, ancak bu oranlar yaganilan cografi bélgelere
gore degisebilir.’ D vitamini ve dolayisiyla giines 15181; yagis,
beslenme, maternal enfeksiyonlar (influenza vb.) ve kimyasal
maruziyetler (pestisitler vb.) gibi mevsimsel olarak dalgalanan
bircok faktorle birlikte fetal gelisimi etkileyebilir.*

Mevsimselligin otizmle iligkisini inceleyen ilk ¢alisma 1981°de
yaymlanmigtir.” Otizmli 810 ¢ocugu kontrol grubundaki
768 cocukla kargilagtiran aragtirma, otizmli ¢ocuklarin mart
ve agustos dogumlarinin daha fazla oldugunu bulmustur.
Diger yandan OSB’nin ilkbahar ve yaz dogumlarinda daha sik
oldugunu gésteren caligmalar®>*>*3 oldugu gibi bazi caligmalarda
6zellikle mart ayinda dogumlar daha sik bulunmugtur.***

Otizm ile mevsimsellik iligkisini inceleyen bircok c¢aligmaya
karsihk tlkemizin de icinde bulundugu gin 1sigina yiksek
maruziyetin oldugu tilkelerdeki calisma sayisinin yetersizligi
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bizi boyle bir calisma yapmaya yoénlendirmistir. Bu ¢aligmanin
amaci, belirli dogum aylar1 veya mevsimlerinin artan otizm riski
ile iligkili olup olmadigini aragtirmaktur.

Gereg ve Yontem

Ondokuz Mayis Universitesi Hastanesinin Gocuk Psikiyatrisi
Polikligi'ne Ocak 2006-Ekim 2020 tarihleri arasinda bagvuran
ve OSB tanis: konan 0-18 yas aras olgularin ilk bagvuru tarihi,
bagvuru tanisi, toplam bagvuru sayisi, tami yasi, cinsiyet ve
dogum tarihi bilgileri geriye déniik olarak Nucleus® poliklinik
sistemi ile incelendi.

istatistiksel Analiz

Istatistiksel degerlendirmede SPSS v22.0 (IBM Inc., Armonk,
NY) kullanildi. Tanimlayici veriler sayi, yuzde, ortalama,
standart sapma, mod ve medyan ile belirtildi. Kategorik
degiskenlerin karsilastirilmasinda ki-kare testi kullanild.
Istatistiksel anlamlilik icin p<0,05 altinda olmasi kabul edildi
(cift yonli).

Bu calisma icin Ondokuz Mayis Universitesi Klinik Caligmalar
Etik Kurulundan 2020/630 sayili numara ile etik kurul onay1
alindi (tarih: 22.12.2020).

Bulgular

2006-2020 yillar1 arasinda OMU Cocuk Psikiyatrisi Polikligi'ne
OSB tanisi ile toplam 4.001 bagvuru bulunmus olup bunlarin
1.523 farkl hastaya ait oldugu tespit edilmigtir. Bir hastanin
poliklinige ortalama bagvuru sayis1 dért, minimum bagvuru
sayist bir (n=523), maksimum bagvuru sayisi ise kirktir (n=1).
Hastalarin poliklinige ilk bagvuru yaglar1 ortalama 5,6+3,7 yas
(72,9 ay), minimum bagvuru yas1 8 ay, maksimum bagvuru
yast 18 yas olarak belirlenmigtir. En sik ilk bagvuru 37. aydayd:
(Figiir 1). Toplamda bagvuran 1.523 hastanin %75,3"i (n=1.147)
erkek, %24,7’si (n=376) kiz hastaydi. Erkek hastalarin ortalama
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Figiir 1. Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk ve
Ergen Ruh Saghg: ve Hastaliklar1 Polikligi'ne 2006-2020 yillar
arasinda bagvuran ve otizm spektrum bozuklugu tamisi alan
olgularda ilk bagvuru yas1 (ay)
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ilk bagvuru yasi 72,6+43,1 ay, kiz hastalarin ortalama ilk
bagvuru yag1 73,7+47,0 aydir ve cinsiyetler aras1 anlaml fark
saptanmamistir (Z2=0,476, p=0,634) (Figir 2). Yillara gore
bagvuru sayisina bakildiginda 2006-2015 yillari arasinda
bagvuru sayisindaki lineer artig dikkati cekmekte olup sonraki
yillarda bu say1 dengelenmektedir. Dogum mevsimleri analiz
edildiginde sonbahar dogumlarinin (%29,3) istatistiksel olarak
anlamli él¢tide sik (¢ 19.763, p=0,001) oldugu gézlenmistir
(Figur 3, Tablo 1).
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Figiir 2. Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk ve
Ergen Ruh Saghig ve Hastaliklar1 Polikligime 2006-2020 yillar
arasinda bagvuran ve otizm spektrum bozuklugu tanisi alan
olgularda cinsiyetlere gére ilk ilk bagvuru yas: (ay)
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Figiir 3. Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk ve
Ergen Ruh Saghg ve Hastaliklari Polikligime 2006-2020 yaillar:
arasinda bagvuran ve otizm spektrum bozuklugu tamsi alan
olgularin dogum aylar1

Tablo 1. Mevsimlere gore dogum sikhig: (x*:19.763, p=0.001)

Mevsimler Siklik (n) %
lkbahar 333 21,9
Yaz 390 25,6
Sonbahar 447 29,3
Kis 58 23,2
Toplam 1523 100,0
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Tartisma

Caligmamizda, yazindaki birka¢ caligmayla benzer olarak
sonbahar aylarinda dogumda OSB riskinde ilimli bir artis,
ilkbahar aylarinda dogumda ise en disgik risk seklinde
mevsimsel egilimlerin varhigini destekleyen kanitlar bulduk.

Ulkemizde yapilan noérogelisimsel bozukluklarin  dogum
mevsimi ile iligkisini inceleyen retrospektif bir caligmada otizm
sitkhginin ki mevsimi dogumlu olgularda artig gosterdigi
kaydedilmigtir.'® 1srail'?, Isve¢* ve Danimarka'da® yapilan
calismalarda mart ayinda dogma otizm riskinin artmasiyla
iligkilendirilmigtir. Kanada'®, Japonya®®, ABDY ve Birlegik
Krallik’'ta'® yapilan aragtirmalar, ilkbaharda dogumun otizm

1617 ye sonbahar!’

icin bir risk faktéri oldugunu bildirmistir. Yaz
dogumlarinda otizm riskinin arttigim bildiren c¢aligmalar da
vardir. Israil'de sadece erkek ¢ocuklarla yapilan bir retrospektif
kohort c¢aligmasinda, agustos ayinda dogan, daha dusik
sosyoekonomik duzeydeki ¢ocuklarda otizm riskinin daha
yiiksek oldugu bulunmustur.' Kaliforniya'da yapilan boylamsal
bir caligma, kig mevsiminde (Aralik, Ocak, Subat) gebe kalmanin,
yaz mevsimine kiyasla %6,0’lik bir risk artig ile iligkili oldugunu
bildirmistir.?° Bununla birlikte otizmde mevsimsellik hipotezini

desteklemeyen ¢aligmalar da mevcuttur.?*

Mevsimselligin OSB riskini etkileme olasilig ile ilgili yapilan
calismalardan elde edilen tutarsiz bulgular; farkli cografi
bolgeler, OSB tan:i ve izlemindeki kontrol eksiklikleri, kiigiik
ornek gruplarn ve popiilasyonlardaki farkliliklar gibi bir dizi
faktore bagh olabilir.

Sonuglarimiz, otizmin etiyolojisinde mevsime gére degisen bazi
cevresel faktorlerin varhfina igaret etmektedir. Gunes 15181,
mevsimselligin altinda yatan mekanizmada rol oynayabilir.
Finlandiya'da 1.558 OSB olgusu ve esit sayida kontrolii iceren bir
olgu-kontrol ¢aligmasinda gebelik sirasinda annenin D vitamini
seviyeleri incelenmis, eksik (<30 nmol/L) ve yetersiz (30-49,9
nmol/L) maternal D vitamini diizeyleri, artan OSB riski ile
iligkilendirilmisgtir.” Bu, giines 1181 bagimh D vitamininin diigiik
maternal seviyelerinin, artmig OSB riskiyle iligkili olabilecegini
one siiren son caligmalarla tutarlidir.?* Bununla birlikte, enlem
ve diyet takviyeleri de dahil olmak uizere diger nedensel faktérler
de maternal D vitamini seviyelerini etkileyebilir. Ek olarak,
maternal viral enfeksiyonlar ve hava kirliligi gibi nedensel
faktorler, mevsimsel egilimlerin varligina katkida bulunabilir.

Yiiksek doz D vitamininin OSB tizerinde terapétik etkisini
aragtiran caligmalar bulunmaktadir.*?” Saad ve ark.?® yaptig:
agik etiketli D vitamini takviyesi caligmasi, 3 ay siureyle
300 IU/kg/gun D vitamini alan 83 OSB’li cocugun %80,0’inin
Cocukluk Cagi Otizm Derecelendirme Olcegi ve Anormal
Davranig Kontrol Listesi alt ¢l¢ekleri sonucunun énemli él¢iide
iyilestigini gstermigtir.” Ancak bu alandaki caligmalar sinirhidir
ve 6nerilerde bulunmak i¢in daha fazla caligmaya ihtiyag¢ vardar.

Bulgularimiz, dogum oéncesi disik giines 15181 maruziyeti
ve dolayisiyla dusuk D vitamininin OSB i¢in bir risk faktoru
olabilecegini, ancak sonu¢larin karigtiric1 degiskenlerin kontrol
edildigi daha genis 6rneklemlerle yuritilecek ek ¢alismalarla
desteklenmesine ihtiya¢ oldugunu géstermektedir.
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Gelecekte daha fazla aragtirma, gebelik, bebeklik ve erken
¢ocukluk déneminde D vitamini takviyesi alan ve almayan
gruplan karsilagtirmali ve yeterli takviyenin ¢ocuklarda OSB
riskini azaltip azaltmayacagini incelemelidir. Otizmli ¢ocuklar
ve saglikhi kardesleriyle yapilacak ¢aligmalarda gebelik, bebeklik
ve erken ¢ocukluk D vitamini diizeylerini kargilagtirmak, otizm
riski ile D vitamini arasindaki iligkinin aydinlatilmasina katk:
saglayacaktir.

Caligmamizin gugli yonleri otizm icin sabit mevsimsel bir
egilim olup olmadiginin tespiti icin nispeten buyik bir
orneklemin ve genis bir zaman araligimi kapsayan (14 yillik) bir
dogum kohortunun dahil edilmesidir. Calisma 6rnekleminin
bolgedeki referans sayilabilecek bir merkezden secilmis olmasi
ve klinige cevre illerden ¢ok sayida hasta bagvurusunun olmasi
da calismamizin giigli yénlerinden biridir.

Calismanin Kisithliklar1

Bu c¢aligmanin birka¢ kisithiligs bulunmaktadir. En 6énemlisi,
orneklemin toplandig bélgedeki genel popiilasyonun dogum
ayr dagihmlarimin  bilinmemesidir. Dolayisiyla sonbahar
artiginin otizme 6zgi oldugunu séylemek dogru olmayacaktur.
fkincisi prematiire dogumlarin analiz edilmeden dogum ayina
gore konsepsiyonlarin tahmin edilmesidir. Uciincii kisithilik
orneklemde “1 Ocak” dogumlularin istatistiksel olarak anlamh
yuksek olusudur. Dogum tarihinin tam olarak hatirlanmadig:
veya dogum sonrast bir siire gectikten sonra niifusa kaydettirilen
¢ocuklardabudogum tarihitilkemizde sik olarak bildirilmektedir.
Mental retardasyon veya noérolojik problemlerin diglanmamig
olusu da c¢aligmanin 6nemli kisithliklarindan birisidir.
Calismanin bir diger kisithilig: ise 6rneklemin tek bir bolgeden,
tek bir hastaneye yapilan bagvurulardan elde edilmesidir. Bu
nedenle elde edilen sonuglar topluma genellenemeyebilir.

Sonug¢

Otizm i¢in en yiiksek risk sonbahar dogumlarinda, en diisiik risk
ise ilkbahar dogumlarinda gézlemlendi. Dogum mevsiminin,
dalgalanan c¢evresel kosullarin bir gostergesi oldugunu
varsayarsak, bu ¢alisma, genetik olmayan risk faktérlerinin OSB
etiyolojisine katilimim daha fazla desteklemektedir.
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