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Contesto: i fattori genetici ed ambientali sono entrambi
responsabili per I’eziologia dei disordini dello spettro autistico (ASD).
Sebbene studi epidemiologici siano stati condotti per chiarire
I’associazione tra Ilimiti dietetici (diete restrittive) ed ASD, le
conclusioni rimangono poco chiare. Questo studio e stato svolto per
indagare Il'effetto di una dieta gluten free (GFD) sui sintomi
gastrointestinali e sugli indici comportamentali di bambini con ASD.

Metodi: in questo trial clinico di tipo random, 80 bambini a cui
erano stati diagnosticati ASD dall’Autism Diagnostic Interview -
Revised (ADI - R) sono stati divisi in due gruppi per 6 settimane: GFD
(n=40) ed alimentazione regolare (RD) (n=40). All’'inizio ed alla fine
dell’intervento sono stati effettuati il questionario ROME Il per
valutare i sintomi gastrointestinali ed il questionario Scala 2 di
Valutazione Diagnostica per i Disturbi dell’Autismo di Gilliam (GARS -
2) per valutare le caratteristiche psicometriche.

Risultati: Degli 80 bambini, il 53,9% aveva anomalie
gastrointestinali. Nel gruppo GFD Ila maggioranza dei sintomi
gastrointestinali e diminuita in maniera significativa (P<0.05) dopo la
GDF (40.57% vs 17.10%) ma e aumentata in maniera irrisoria nel
gruppo RD (42.45% vs 44.05%). L'utilizzo della GDF ha portato ad una
diminuzione significativa dei disordini comportamentali (80.03 =*
14.07 vs 75.82 = 15.37, P < 0.05) ma ad un aumento irrisorio nel
gruppo RD (79.92+15.49 vs 80.92+16.24).

Conclusioni: Questo studio ha suggerito che la GFD potrebbe
essere efficace nel controllo dei sintomi gastrointestinali e nei
comportamenti ASD.
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Introduzione



| disordini dello spettro autistico (ASD) (disordine dello spettro autistico;
disordine pervasivo dello sviluppo, non diversamente specificato; sindrome di
Asperger) sono gravi disordini neuroevolutivi con caratteristiche diagnostiche
che includono invalidita qualitative nelle interazioni sociali (es. mancanza di
reciprocita sociale, incapacita marcata a sostenere il contatto oculare,
mancanza di attenzione multitasking), invalidita qualitative nella
comunicazione (es. mancanza di sviluppo linguistico, ecolalia, uso stereotipato
e ripetuto del linguaggio), e schemi comportamentali, interessi ed attivita
limitati, reiterati e stereotipati.[!

Secondo I'Autism and Developmental Disabilities Monitoring Network dei
Centri per il Controllo e la Prevenzione Malattie, l'incidenza del’lASD e
aumentata da circa 1/88 bambini nel 2012 a 1/68 nel 2014. Questo significa
che l'incidenza stimata € aumentata del 30% tra il 2012 ed il 2014. Secondo il
Centro Controllo Malattie, i bambini di sesso maschile affetti da ASD erano 5
volte di piu delle bambine (1/54 vs 1/252).[2] L'lran e uno dei paesi con una
bassa incidenza di ASD ed un’incidenza di 6.26/10000 nei bambini di 5 anni.[3!

Attualmente I'eziologia dell’ASD rimane sconosciuta; fattori genetici ed
ambientali sono comunque implicati.[4l L’ASD e un disturbo complesso e
clinicamente eterogeneo con uno spettro di sintomi.l5] Nel passato, I’ASD era
ritenuto un disturbo meramente psicologico o neurologico. Ma ad oggi, ci sono
prove evidenti per affermare che colpisce molteplici apparati del corpo, per
esempio quello metabolico, gastrointestinale, immunologico, mitocondriale e
neurologico.l®l Le co-morbilita vengono espresse come sintomi funzionali e
sintomi cronici fondamentali che includono la celiachia.l®!

| ricercatoril7.81 ritengono che ci sia un collegamento tra i disturbi
comportamentali e la celiachia in alcuni casi di ASD celiaci. La celiachia,
conosciuta anche come enteropatia da glutine, € una patologia inflammatoria
immunomediata nella quale mangiare certi tipi di prodotti a base di cereali
scatena una reazione immunitaria che causa danni all’intestino tenue. Il glutine
e presente nel grano, nella segale, nell’'orzo e nel malto.!% Il grano e uno dei
maggiori componenti dell’alimentazione iraniana (>150 kg a persona |I'anno).
In Iran e stata riscontrata un’alta diffusione di celiachia (1/66).110]

Come summenzionato, i bambini affetti da ASD soffrono spesso di malesseri
gastrointestinali come reflusso esofageo, dolori addominali, diarrea,
costipazione e gonfiori.[11] Esistono poche teorie sui malesseri intestinali. La piu
importante e la disbiosi intestinale che e caratterizzata da un’alterazione della
microflora e da una crescita eccessiva di microorganismi patogeni. Questi
microorganismi producono tossine che interagiscono con le sinapsi
neuronali.l12] La disbiosi pud essere causata anche da un eccessivo uso di
antibioticil®l. Inoltre, un mal funzionamento della mucosa intestinale ed una
cattiva attivita dell’enzima per la digestione dei carboidrati portano ad un
malassorbimento di proteine come il glutine, la gliadina e la caseina che puo
causare inflammazioni e si ritiene svolgano la funzione di neuropeptidi ed
alterino le funzioni neurologichell2l, | neuropeptidi causano reazioni avverse
nell’attenzione, nella crescita cerebrale, nell'interazione sociale e
nell’apprendimentol!3l, Questi peptidi si legano ai recettori oppioidi e,
modulando i livelli oppioidi nel cervello, danneggiano il sistema nervoso
centrale, una teoria conosciuta come “eccesso di oppioidi”l14-17], Nei bambini
affetti da ASD, i peptidi non vengono trasformati in amminoacidi e sono
presenti nelle urine, una variabile conosciuta come livello di peptide nelle urine
(UPL), che e stata misurata in molti studill>l. Al contrario, alcuni esperimenti



non hanno riscontrato concentrazioni alte in modo anormale di peptidi oppiodi
né nel plasma né nel sistema nervoso di pazienti affetti da ASDI18.19] |noltre, in
pochi studi i peptidi oppiodi non sono stati rilevati nelle urine di bambini
autisiticil20.211,

Le somiglianze tra il meccanismo della celiachia ed il malassorbimento di
proteine come il glutine, la gliadina e la caseina, suggeriscono che ci possa
essere un collegamento tra la celiachia e I’ASDI18l, Goodwin et all22] sono
arrivati alla conclusione che ci sia una correlazione tra l'autismo ed |l
malassorbimento ed anche tra la sensibilita al glutine e I'insufficienza cognitiva.
Successivamente, McCarthy e Coleman(23l non hanno trovato prove di celiachia
in un piccolo gruppo di persone sensibili al glutine. Questo studio non ha
trovato alcuna associazione tra I'autismo e la celiachial?3l, In uno studio caso-
controllo, non e stata trovata alcuna associazione in 120 pazienti celiaci e non-
celiaci ed in 11 pazienti autistici.[24] | pazienti che seguivano una dieta priva di
glutine mostravano un miglioramento in un certo numero di attivita
comportamentalil16.25], Gli anticorpi anti gliadina deamidati e gli autoantigeni
transglutaminasi 2 sono i due marcatori sierologici sensibili della celiachia. Lau
et all26l hanno scoperto che i livelli di celiachia con marcatori sierologici
specifici non erano diversi da quelli dei pazienti con ASD. Comunque, c’era una
maggiore reattivita al glutine. Secondo il loro studio, il meccanismo dei
marcatori anormali immunologici al glutine differivano da quelli per la celiachia.
L’aumentata risposta dell’antigene anti gliadina e la sua associazione con
sintomi gastrointestinali potrebbe essere dovuta ad un meccanismo di
permeabilita immunologica e/o intestinale. Le ricerche su alimentazioni
controllate hanno incluso sia il glutine che la caseina perché la scomposizione
di questi due prodotti e simile.[21] In questo studio si € voluto limitare il glutine
in quanto molecola che causa sensibilita nei pazienti celiaci e ASD. Il nostro
obiettivo era in parte valutare |'effetto della dieta priva di glutine. Quindi,
I’effetto comportamentale della caseina non e stato considerato.

Questo studio ha voluto indagare gli effetti della dieta priva di glutine sui
sintomi gastrointestinali e sugli indici comportamentali nei bambini affetti da
ASD.

Metodi

Partecipanti
Questi test clinici hanno preso in considerazione 80 bambini trai 4 ed i 16 anni
ai quali era stata diagnosticato ASD. La diagnosi era stata confermata da uno
psicologo attraverso I’Autism Diagnostic Interview-Revised (ADI-R).[27] | bambini
erano stati scelti dall’Organizzazione lIraniana per I'Educazione Speciale a
Tabriz fra quelli affetti da disturbi pervasivi dello sviluppo, dopo un semplice
campionamento casuale. | criteri d’'inclusione erano: pazienti ai quali era stata
diagnosticato I’ASD da uno psichiatra, tra i 4 ed i 16 anni, senza particolari
restrizioni alimentari riportate dai genitori. | criteri di esclusione erano: pazienti
con disabilita intellettuali ai quali non fosse stato diagnosticato ASD tramite
uso di ADI-R da uno psicologo, bambini con difficolta nell’alimentazione
riportate dai genitori, degenti e bambini con malattie aggiuntive o anormalita
diagnosticate da uno psichiatra.

Questi bambini sono stati casualmente divisi in 2 gruppi da 40 bambini
ognuno, combinati in base all’eta ed al sesso. La diagnosi di malessere



intestinale si € basata sul Questionario dei Sintomi Gastrointestinali Pediatrici -
versione Roma Ill da un dietista che era all’'oscuro degli obiettivi dello studio.
Due dei bambini sotto dieta priva di glutine (GFD) non hanno terminato perché
i genitori non sono riusciti a far loro osservare la dieta. Anche due bambini del
gruppo alimentazione normale (RD) sono stati esclusi. Alla fine, c’erano 2
gruppi da 38 bambini ciascuno. Il primo gruppo ha osservato una GFD e I'altro
ha continuato con RD per 6 settimane. La durata dell’alimentazione e stata
basata sul periodo minimo per il raggiungimento di un risultato accettabile dal
momento che era la prima volta che in Iran un’alimentazione ristretta veniva
seqguita da pazienti affetti da ASDI[?1l, La GFD consisteva in pasta, biscotti e
pane priva di glutine (Associazione celiaca iraniana, numero d’iscrizione 2895).
| prodotti venivano distribuiti settimanalmente secondo le esigenze legate
all’eta. | partecipanti erano stati divisi in 3 categorie secondo I'eta: gruppo 1
(4-8 anni), gruppo 2 (9-12 anni), gruppo 3 (13-16 anni). All'inizio della
settimana, il primo gruppo riceveva un pacco di biscotti, 1 pacco di pasta e 4
forme di pane. Il secondo gruppo riceveva 2 pacchi di biscotti, 1 pacco di pasta
e 7 forme di pane. Il terzo gruppo riceveva 2 pacchi di biscotti, 1 pacco di pasta
e 9 forme di pane. | genitori dei pazienti venivano chiamati frequentemente per
chiedere se ci fossero problemi legati alla dieta. Inoltre, ai genitori e stato
consegnato un opuscolo contenente sia una lista di prodotti priva di glutine che
con glutine e delle ricette iraniane per preparare pasti privi di glutine.

All'inizio ed alla fine dell’'intervento, sono state raccolte informazioni
demografiche tramite interviste ai genitori. E stata applicata anche la Scala 2
di Valutazione Diagnostica per i Disturbi dell’Autismo di Gilliam (GARS-2) dopo
aver intervistato i genitori dei bambini. Inoltre, & stato riempito il questionario
Roma-Illl nella versione genitori per bambini ed adolescenti. Il protocollo di
studio e stato approvato dalla Commissione Etica dell’Universita di Scienze
Mediche di Tabriz ed e stato registrato nel sito del Registro Iraniano di Test
Clinici (IRCT201404212017N20).

Misure

Autism Diagnostic Interview-REvised (ADI-R)

L'’ADI-R che e stata somministrata in forma d’intervista semi-strutturata a chi si
occupava di seguire i pazienti, copre aspetti dello sviluppo precedenti e
vigenti.[31 L’ADI-R consiste in 93 item organizzati in 3 ambiti funzionali:
linguaggio/comunicazione; interazione sociale reciproca e comportamenti ed
interessi limitati, reiterati e stereotipati.[?’] La versione iraniana di questa scala
e stata standardizzata nel 2005 con coefficiente alpha di Cronbach maggiore di
0.80.128]

Scala 2 di Valutazione Diagnostica per i Disturbi dell’Autismo di
Gilliam (GARS-2)

GARS-2 e un elenco di comportamenti progettato per bambini ed adolescenti
tra i 3 ed i 22 anni basato sui criteri diagnostici per autismo del DSM-IV. Il
GARS-2 consiste di 42 item (0-126 punti) raggruppati in 3 sub-scale:
comportamenti stereotipati, interazione sociale e comunicazione. La versione
iraniana e stata inizialmente corretta per chiarezza linguistica ed adeguatezza
alla cultura iraniana con la collaborazione dell’Organizzazione Iraniana per
I'Educazione Speciale (ISEO). E stato poi effettuato un test pilota con 15
famiglie iraniane proveniente da contesti socioeconomici differenti con un
coefficiente alpha di Cronbach maggiore di 0.70:[29]



Questionario ROMA Ill (Versione Relazione Genitori per Bambini ed
Adolescenti)

Le entita cliniche a cui si rivolge il questionario ROMA Il (0-191 punti)
includono: 1) sindrome del vomito ciclico funzionale, ruminazione ed aerofagia;
2) disordini funzionali dello stomaco inclusa la dispepsia funzionale, la
sindrome da colon irritabile, emicrania addominale e dolore addominale
funzionale; 3) stipsi funzionale ed incontinenza fecale da mancata ritenzione.[30l
Il Questionario ROMA Ill e stato tradotto in persiano e l|'accuratezza della
traduzione e stata controllata da diversi corsi di traduzione Persiano-Inglese. La
validita e I'affidabilita sono state testate a Damavand, Iran. | valori del
coefficiente alpha di Cronbach erano superiori a 0.70 per tutti i principali
sintomi inclusi nel questionario.[31]

Analisi dei dati

Il Pacchetto Statistico per le Scienze Sociali (SPSS) versione 16.00 e stato
utilizzato per I'analisi statistica. La normalita delle variabili & stata verificata dal
test Kolmogorov-Smirnov. Le variabili categoriche sono state verificate
utilizzando il test Chi-quadro e le variabili continue sono state verificate usando
il test t per campioni indipendenti. Il test t per campioni accoppiati e stato
usato per paragonare le differenze tra i due gruppi o all'interno dei singoli
gruppi. Anche |'effetto della variabile casuale (eta, genere) e stato adattato
tramite I'analisi della covarianza (ANCOVA) utilizzando il modello generale
lineare. | test statistici erano bilaterali ed un valore P minore di 0.05 era
considerato statisticamente non significativo.

Risultati

La tabella 1 mostra le caratteristiche demografiche e sanitarie. Non c’e alcuna
differenza statisticamente significativa in nessuna delle variabili demografiche
incluso eta, genere, eta della diagnosi ed iperattivita all’inizio dell’intervento. I
termine iperattivita e stato acquisito tramite il profilo medico dei bambini.

Tabella 1. Caratteristiche demografiche e sanitarie dei gruppi di studio alla linea
di base (n=76).

Dieta priva di Dieta regolare

Totale glutine GFD RD Valore
Variabili n=76 n=38 n=38 P
Eta (y), mediaxSD 7,92+3,37 7,84+3,55 8,003,222 0,84
Eta di diagnosi (y), 3,90£2,25  3,55+2,02  4,25+2,44 0,18
mediaxSD
Sesso, n (%)
Maschi 56 (73,7) 28 (73,7) 28 (73,7) 1,00
Femmine 20 (26,3) 10 (26,3) 10 (26,3) 1,00
Iperattivi, n (%) 37 (97,4) 16 (42,1) 21 (55,3) 0,25

SD: deviazione standard. Le variabili categoriali sono state analizzate mediante
un test biassiale Chi-quadrato e variabili continue mediante test t indipendente

Esiti gastrointestinali



Secondo il questionario ROME lll, il 53.9% dei pazienti aveva anomalie
gastrointestinali; il 55,3% di essi apparteneva al gruppo GFD ed il 52,6% al
gruppo RD. Non ci sono differenze significative tra i due gruppi (P = 0,81).

Lo stato gastrointestinale, basato sul questionario ROME Ill, dei due gruppi
e mostrato nella Fig. 1. Il test t per campioni accoppiati ha rivelato una
diminuzione rilevante (57,56%) nel punteggio medio dello stato
gastrointestinale del gruppo GFD (P<0,001). Al contrario, il gruppo RD
guadagna (6,74%) nel punteggio medio dello stato gastrointestinale, e non &
stato osservato alcun risultato significativo (P = 0,40).
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Fig. 1. Confronto dei punteggi gastrointestinali prima e dopo l'intervento nei gruppi
di studio.

| risultati delle misurazioni gastrointestinale basati sul questionario ROM Il
sono mostrati nella tabella 2. Il test di McNemar ha rivelato differenze
significative prima e dopo la GFD nel gruppo GFD riguardo a problemi allo
stomaco (P = 0,04) ed al gonfiore (P = 0.005). Per contro, non c’erano
differenze significative nel gruppo RD.

Tabella 2. Comparazione dei sintomi gastrointestinali tra gruppi al basale e follow up.

Variabili Dieta priva di glutine GFD Dieta regolare RD
(n=38) Valore P (n=38) Valore P
Basale 6 settimane Basale 6 settimane
Mal di stomaco, n(%) 11 (28,9) 7 (18,4) 0,04 10 (26,3) 12 (31,6) 0,16
Gonfiore, n(%) 21 (55,3) 13(34,2) 0,005 18 (47,4) 19 (50) 0,56
Costipazione, n(%) 19 (50,0) 2(5,3) <0,001 14 (36,8) 18 (47,4) 0,046
Diarrea, n(%) 1(2,6) 2(2,6) 1,00 3(7,9) 5(13,2) 0,31

Le variabili categoriali sono state analizzate dal test del punteggio di Wilcoxon e/o dal test t
indipendente.

Il test di Wilcoxon ha dimostrato che ci sono differenze significative nella
costipazione e diarrea prima e dopo l'intervento nel gruppo GFD (P<0,001).
Comunque, non ci sono differenze significative nel gruppo RD (P>0,999).



Risultati comportamentali

Le misurazioni comportamentali dei due gruppi sono mostrate in tabella 3. Si
sono rilevate differenze significative nei comportamenti stereotipati, nella
comunicazione e nelle interazioni sociali prima e dopo l'intervento GFD nel
gruppo GFD (P<0.05). Comunque non si sono rilevate differenze significative

nel gruppo RD (P>0.05).

Tabella 3. Confronto di misure comportamentali, tra gruppi al basale e follow up.
Dieta regolare RD

Variabili Dieta priva di glutine

GFD (n=38) Valore (n=38) Valore
Basale .6 P Basale .6 P
settimane settimane
Comportamenti stereotipati, 17,616, 14,579 <0,00 18,92x5, 19,326, 0.25%
media = SD 74 2 1* 89 27 !
. . 33,87+8, 32,97+9, 0,017 32,53+9, 32,58+9,
Comunicazione, media = SD 31 8 ¥ 48 40 0,81t
Interazione sociale, media = SD 19'08(;:50 2'00(;:5’3 <(i,*00 14'080(;:36 18'0‘?(;:47 0'346
. . 18,14+19 14,91+16 0,002 18,99+21 20,72+22 0,054
Punteggio totale, media £ SD 36 94 ¥ 50 72 ¥
. . . . 80,03+14 75,82+15 0,001 79,92+15 80,92+16
Indice di autismo, media * SD 07 37 " 49 24 0,12*

SD: deviazione standard. *: t test accoppiato; t: Il test del rango di Wilcoxon.

Le sub-scale comportamenti stereotipati e interazione sociale hanno mostrato
un decremento significativo nel gruppo GFD (P<0.05)(Tabella 4). la Fig. 2

illustra le differenze in comportamenti stereotipati, comunicazione e
interazione sociale tra i due gruppi. L’ANCOVA ha rivelato decrementi
significativi nei comportamenti stereotipati, nella comunicazione e nelle

interazioni sociali in un sottogruppo di bambini con ASD dopo I'aggiustamento
delle variabili preliminari.
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Fig. 2. Variazione percentuale delle differenze nei comportamenti
stereotipati, comunicazione e interazione sociale tra i gruppi

Il coefficiente di correlazione di

di studio al basale e al follow-up.

Pearson ha mostrato che non c’erano

correlazioni significative tra le misure comportamentali, gastrointestinali e
seriologiche prima e dopo l'intervento GFD (P<0.05)

Tabella 4. Elementi delle sottoclassi nel questionario GARS-2

Sottoclassi
Comportamenti
stereotipati

Interazione sociale

Elemento

Guarda le mani o gli oggetti per 5 secondi

Mangia cibi speciali e non ama gli alimenti
che la maggior parte della gente mangia

Odora o annusa oggetti

Si gira intorno a se stesso o si muove in un
ritmo speciale

Movimenti improvvisi
Evita il contatto visivo

Comportamenti stereotipati ripetitivi
Comportamento negativo e aggressivo per
gli ordini

Le variabili sono state analizzate dal test firmato.

Discussione

Valore
P

0,031

0,031
0,039

0,022
0,012
0,016
<0,001

0,031

Negli anni passati, sono stati condotti studill6.22-26] per identificare la
connessione tra Disturbo dello Spettro Autistico ASD e glutine, nel tentativo di
determinare la specificita degli antigeni coinvolti nella celiachia e la loro
connessione patogena con ASD. In studi diversi, la percentuale di bambini con
ASD che soffriva di disturbi gastrointestinali varia ma tutti gli studi concordano



sul fatto che le anormalita gastrointestinali sono comuni nel ASDI18],
Jyonouchif32] rileva che i bambini piccoli sono piu sensibili a certe proteine a
causa dell’immaturita della mucosa intestinale. Questo potrebbe spiegare I'alta
incidenza nel nostro studio di anormalita gastrointestinali. Inoltre, gonfiore e
costipazione, che sono risultati essere i sintomi prevalenti, sono stati rilevati
rispettivamente nel 21% e nel 19% dei bambini. In modo simile Levy e
colleghif33! riportano un’incidenza dei sintomi gastrointestinali del 54%. Nel
nostro studio, l'incidenza dei sintomi gastrointestinali nei bambini diminuiva
significativamente (57,56%). L'alta incidenza dei sintomi gastrointestinali nei
bambini con ASD e collegata ad allergie alimentaril32l, La ridotta incidenza dei
sintomi  gastrointestinali nel nostro studio potrebbe essere dovuta
all’eliminazione del glutine. Inoltre, si rileva una forte evidenza che i sintomi
gastrointestinali sono associati con pattern di comportamenti aggressivi nei
bambini con ASD.[34] Percio la ridotta incidenza di sintomi gastrointestinali nel
nostro studio potrebbe essere attribuibile ai comportamenti aggressivi mitigati.
Altri studil>35] indicano la riduzione di pattern comportamentali tipici del
ASD e il miglioramento delle tappe di sviluppo in almeno alcuni bambini
sottoposti a dieta priva di glutine, dieta priva di caseina, o dieta priva di
entrambe. Mari-Bauset et alll® raccomandano una dieta priva di glutine e
caseina per quei bambini diagnosticati con intolleranza o allergie al glutine e/o
caseina. Non ci sono sufficienti evidenze scientifiche per supportare una dieta
priva di glutine e caseinal36.371, Harris and Card[12] riportano il miglioramento
dei sintomi gastrointestinali e dei pattern comportamentali in bambini
sottoposti a dieta priva di glutine e caseina. Comunque i punteggi della
Gastrointestinal Symptoms Racing Scale (GSRS) e della Childhood Autism
Racing Scale (CARS) non hanno supportato questa associazione.
Contrariamente ai sintomi gastrointestinali, i comportamenti autistici
(5,32%), i comportamenti stereotipati (18,97%) la comunicazione (3.45%) e le
interazioni sociali (9.15%) mostrano leggeri miglioramenti. Lievi miglioramenti
nella comunicazione potrebbero essere stati dovuti alla breve durata del
regime alimentare. Comunque, Leung et all38] hanno riportato che non c’erano
differenze significative nella comunicazione verbale e non verbale tra i soggetti
sottoposti a dieta priva di glutine e caseina e quelli sottoposti a regime
alimentare regolare. Un altro studiof3°] ha trovato che una dieta priva di glutine
e caseina in bambini con sintomi gastrointestinali, allergie alimentari e
sospetta intolleranza alimentare era efficace nel migliorare comportamenti ASD,
sintomi fisici, e comportamenti sociali in confronto a quelli che non
presentavano tali anormalita. In aggiunta e stato dimostrato che una dieta
priva di glutine e caseina dovrebbe essere prescritta ai bambini che presentano
spiccati cambiamenti comportamentali, e/o a quelli con allergie, intolleranze
alimentari verso il glutine o la caseinall8l, Mulloyl49l ha anche trovato che Ia
dieta priva di glutine e caseina non era efficace nel trattamento dei sintomi
centrali di ASD, come i deficit sociali e comunicativi e i comportamenti
stereotipati/ripetitivi. Quegli studi che hanno escluso il latte dalla dieta dei
bambini, hanno dimostrato il miglioramento dei comportamenti autistici.[41! Nel
nostro studio, i risultati del questionario GARS-2 hanno dimostrato nessuna
correlazione tra il punteggio totale gastrointestinale e la severita del disturbo
autistico (P=0.599). Al contrario, Adams e alllll hanno trovato che i risultati del
Gastrointestinal Severity Index a 6 item (6-GSI) erano significativamente
correlati con quelli del Autism Treatment Evaluation Checklist (ATEC) (r=0.60,
P=<0.001). Inoltre, c'era una forte correlazione dei sintomi gastrointestinali



con l'autismo, che indica che i bambini con autismo complesso possono avere
sintomi gastrointestinali piu complicati.

Il nostro studio presenta delle limitazioni. Per prima cosa il hostro campione
era limitato e l'eterogeneita dei soggetti ha limitato i risultati dello studio.
Comunque, i risultati relativi ai sottogruppi di soggetti indicano che i bambini di
eta compresa fra i 4 e gli 8 anni hanno mostrato una riduzione significativa dei
sintomi gastrointestinali (P<0.001) e dei comportamenti autistici (P=0.002).
Inoltre, la breve durata dell’intervento ha rappresentato un’altra importante
limitazione al nostro studio. Secondo, i genitori dei soggetti non erano
all’oscuro dell’intervento, questo ha influenzato la loro consapevolezza rispetto
ai comportamenti dei bambini. Al contrario, c’e la possibilita di un sovra
dimensionamento, ad esempio i genitori potrebbero aver dichiarato effetti
positivi quando gli effetti potevano non esserci o non essere cosi importanti
come riportato. Inoltre, a causa di una educazione limitata, basso profilo
economico e mancanza di conoscenza e comprensione dei comportamenti
autistici, la cooperazione parentale e stata debole. Terzo, anche se i genitori
hanno provato a nascondere i cibi proibiti e sono stati attenti ai cibi nascosti,
non sono sempre riusciti in questo intento. Percid avremmo potuto avere
risultati migliori replicando lo studio in un setting controllato abbassando la
possibilita di interrompere la dieta.

Inoltre, escludere il grano che € uno dei cereali importanti, poco costosi e
accessibili nella dieta orientale, specialmente nei bambini con ASD che hanno
un olfatto delicato, porta ad una struttura ed un gusto dei cibi impegnativi.[34]
Infine, i disturbi psichiatrici, specialmente [I'ASD, sono influenzati da
cambiamenti stagionali e ritmi circadiani. Sono stati riportati cambiamenti di
comportamento e di funzionamento cognitivo in questi casi.l16l

In conclusione, questo piccolo trial clinico randomizzato, indica che ASD ha
una natura eterogenea e sembra improbabile che tutti possano beneficiare di
una dieta priva di glutine.[5:35]1 | nostri risultati supportano I'uso di una dieta
priva di glutine nel trattamento di alcuni bambini con ASD, e sottolinea
I'importanza di ulteriori ricerche riguardo ai fattori biologici e al regime
alimentare, ottimizzando e attenuando la dieta nel trattamento di questi
bambini. In aggiunta, un altro aspetto da tenere in considerazione e la ricerca
di sottopopolazioni ASD che possano meglio rispondere al trattamento.
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