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RESUMEN

Marco tedrico: El trastorno del espectro autista (TEA) es un frastono del neurodesarrollo
caracterizado por patrones de comportamientg, repetitivos y dificultades persistentes en la

municacion social. En Espafia, se ha registrado un aumento en el numero de nifios diagnosticados
con trastomo del espectro autista (TEA), en parte debido a los avances en el proceso de diagnéstico.
Ademas, se han observado problemas alimenticios comunes en las personas con TEA, como
sensibilidad a ciertos alimentos y sintomas gastrointestinales. Factores sensoriales, hiperselectividad
alimentaria y afecciones como intolerancias o alergias pueden estar vinculados a estas dificultades. La
microbiota intestinal y el TEA también estan relacionados en la investigacién actual.

Objetivo principal: El proyecto tiene como objetivo examinar una intervencion nufricional y dietética
integral para tratar a nifios con TEA con sintomas gastrointestinales, evaluando la posible mejora en
su comportamiento tanto antes como después de la intervencion.

Disefio y metodologia: El estudio se llevara a cabo entre enero de 2026 y junio de 2027 y utilizara un
disefo experimental aleatorizado cruzado a simple ciego en nifos con trastornos del espectro autista
y sintomas gastrointestinales. Se dividiran en dos grupos: uno recibird una dieta personalizada y el
otro seguiré su dieta habitual. Después de tres meses, intercambiaran roles. Se incluirdn nifios con
TEA entre 4 y 14 afnos, y se evaluaran comportamientos y sintomas relacionados con la digestion. En
Espanfia, las asociaciones de TEA recibiran datos a través de cuestionarios y evaluaciones clinicas.

Aplicabilidad y utilidad de los resultados: Se pretende investigar como una dieta individualizada
puede mejorar el comportamiento y los sintomas gastrointestinales de los nifios con trastorno del
espectro autista, mejorar su calidad de vida y proporcionar recomendaciones dietéticas especificas.
Los hallazgos tendran implicaciones clinicas, economicas (reduccién de costos medicos) y sociales
(mejora en la integracion de los nifios), y podrén inspirar politicas de salud publica enfocadas en dietas
adaptadas.

Palabras clave: Trastorno del Espectro Autista (TEA), conductas autistas, hipersensibilidad
alimentaria, sintomas gastrointestinales, intervencién nutricional, dieta personalizada.
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ABSTRACT

Theoretical Framework: Autism Spectrum Disorder (ASD) is a neurodevelopmental condition
characterized by persistent difficulties in social communication and restricted, repetitive patterns of
behavior. In recent years, Spain has seen a rise in ASD diagnoses, partly due to improved diagnostic
procedures. Many children with ASD also present feeding issues, including food selectivity,
gastrointestinal symptoms, and sensory sensitivities. Current research has highlighted possible links
between ASD, gut microbiota, and dietary factors.

Main Objective: This study aims to evaluate the effects of a comprehensive nutritional and dietary
intervention on gastrointestinal symptoms and behavioral patterns in children with ASD.

Design and Methodology: A randomized, single-blind crossover design will be implemented between
January 2026 and June 2027. Participants, aged 4 to 14, will be assigned to two groups: one will follow
a personalized diet while the other maintains their usual eating habits. After three months, the groups
will switch. Behavioral and digestive outcomes will be assessed using clinical evaluations and caregiver
questionnaires, distributed through autism associations in Spain.

Relevance and Usefulness of the Results: The anticipated results may offer insights into the
effectiveness of individualized diets in improving quality of life and behavioral outcomes in children with
ASD. Findings could influence clinical practices, reduce healthcare costs, and contribute to the
development of public health policies promoting personalized dietary guidelines.

Keywords: Autism Spectrum Disorder (ASD), autistic behavior, food hypersensitivity, gastrointestinal
symptoms, nutritional intervention, personalized diet.
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1. INTRODUCCION

1.1. Trastorno del espectro autista

El trastorno del espectro autista (TEA) es un trastorno central del desarrollo nervioso caracterizado por
la presencia de deficiencia continua en la comunicacion social y la interaccion social (emociones
sociales no linglisticas en la interaccion social en algunos contextos) y restricciones y
comportamientos limitados; por lo tanto, el limite normal de su rendimiento en la actividad diaria y en
todos los contextos que degarrollan su vida (1)

En Espafa, la poblaciéon de nifios y adolescentes con Trastomo del Espectro Autista (TEA) ha
aumentado significativamente en la ultima década. Actualmente, se estima que hay aproximadamente
69.000 nifios y adolescentes entre 3 y 14 afios diagnosticados con TEA en el sistema educativo no
universitario, lo que representa el 0,84% del alumnado total. Este incremento se atribuye en gran
medida a mejoras en los métodos de diagnéstico y a una mayor concienciacion sobre el trastorno (2).
Aln se desconoce mucho sobre la causa del TEA, pero se sabe que es muy diverso y complejo, por
lo que puede variar segun otros nifios. Factores bioldgicos, como la genética y otros factores
ambientales, como la infeccién por virus, las intoxicaciones, las complicaciones obstétricas, el consumo
de productos nocivos durante el embarazo, etc., juegan un papel muy importante, afectando
mutuamente y al desarrollo del cerebro, causando su origen.

Su apariencia ocurrié en la infancia y se puede detectar de forma temprana a partir de los dieciocho
meses de vida gracias al uso de pruebas clinicas existentes, como es el Cuestionario de Verificacion
del Autismo en Nifios Pequefios Modificada (M-Chat), junto a la informacién que proporcionan las
escalas de desarrollo infantil (Brunet-Lezine, Bayley, efc.), al monitoreo directo de los comportamientos
e informacién de los nifios que, muchas veces, aporta la familia y otros expertos que los tratan (3).

1.2. Alteraciones en alimentacion en las personas con TEA

La literatura cientifica esta tratando de descubrir por qué una persona con autismo puede presentar
niveles altos de agresividad y ansiedad. Algunos estudios muestran que los nifios con TEA tienen mas
problemas de alimentacién. En particular, son més sensibles a ciertos alimentos y fienen un consumo
mucho,menor de calcio y proteina (2). Ademas, en algunos estudios, se ha encontrado una incidencia
mayor de sintomas gastrointestinales, como diarrea, estrefnimiento y dolor abdominal en nifios con TEA
en comparacion con otros nifios sanos. Los sintomas gastrointestinales en nifios con TEA también
pueden estar relacionados con el aumento de los niveles de cortisol, lo que afecta significativamente
a su comportamiento. Especificamente, una correlacién significativa del cortisol depende de la
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inteligencia y las dificultades en la comunicacién que el nifio puede surgir cuando quiere comunicar

una molestia fisica. En este sentido, se encuentra que la conducta repetitiva puede ser un alto nivel de

cortisol. De esta manera, las personas con éutismo pueden conseguir reducir la incomodidad o la

ansiedad. A pesar de los estudios recientes, se desconoce la causa de los problemas nutricionales y

gastrointestinales de los nifios con TEA, y parece que todo muestra que esta es una combinacién de

factores relacionados (4).

Asimismo, segun la Guia de Intervencion ante los Trastornos de la Alimentacion en nifios y nifias con

Trastomo del Espectro Autista, se han demostrado varios factores que influyen en las alteraciones en

la alimentacién en los nifios con TEA:

* Alteraciones sensoriales:

Numerosas personas con TEA presentan hiposensibilidad (baja sensibilidad) o

hipersensibilidad (alta sensibilidad) en uno o varios sentidos, lo que causa alteraciones en la

alimentacion. Las manifestaciones pueden ser las siguientes:

o
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Auditivas: los sonjidos fuertes, elevados o constantes pueden generarles sensaciones
muy incomodas o casi dolorosas. En la alimentacion, estos sonidos pueden ser
causados por los alimentos crujientes o “crackers”, o los chiclosos, lo que puede llevar
al rechazo de algunos productos.

Tacto: la sensibilidad hacia las texturas de los alimentos granulosos, fibrosos,
astringentes, gelatinosos, etc., pueden generar un rechazo hacia la comida, ya sea
porgue no se acepta en la boca o al ser manipulada con las manos.

Sabores: ciertos platos pueden ser bastante desagradables, lo que puede llevar a que
la persona se acostumbre a restringir su dieta a unos pocos alimentos, esto es mas un
tema de preferencias que de reacciones alimentarias.

Visual: la manera en la que se presentan los alimentos, asi como su forma y color,
pueden influir en la aceptacion o el rechazo de ciertos alimentos, asi como su forma y
color, puede influir en la aceptacion o el rechazo de ciertos alimentos. Los alimentos
mejor aceptados segun su color son los rojos, amarillos y naranjas, mientras que los
verdes y oscuros tienen poca aceptacion.

Olfativa: los nifios tienen la capacidad de percibir, en ocasiones, ciertos aromas de los
alimentos que para otros serian casi indetectables, lo que les hace mas sensibles a
sentirse atraidos o no hacia ellos; en cambio, comidas y elementos con olores que
consideramos muy desagradables pueden despertar su genuino interés (5).
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+ Hiperselectividad
La hiperselectividad alimentaria esta vinculada a la variedad de los alimentos que consume el nifio. La
percepcion visual que los nifios tienen de los alimentos, influenciada por su forma, color y apariencia,
asi como la dificultad para integrar la informacién sensorial en su totalidad, provoca que muchos
alimentos sean descartados. Ademas, la rigidez mental que presentan los nifios, la resistencia a los

cambios y la limitacion de sus intereses, son factores que inducen a la hiperselectividad (5).

+ Posibles alteraciones gasfrointestinales
Es importante sefialar que muchos nifios con autismo muestran problemas gastrointestinales como
diarrea y estrefimiento, provocadas por una dieta restrictiva, una mala masticacion, la medicacion y
un problema sensorial que aparece al ir al bafio, pero no debido a su condicién de autismo. En otras
situaciones, los trastornos gastrointestinales son causados por la aversion y la restriccion de ciertos

alimentos, como las frutas y verduras, que son ricas en fibra (5).

« Condicionamientos clasicos negativos

En condicionamiento clasico se refiere a la relacion entre un nuevo estimulo y un reflejo que ya esta
presente. En otras palabras, se trata de una nueva conexion entre el estimulo y la respuesta que surge
de la experiencia. Un ejemplo claro de condicionamiento clasico negativo ocurre cuando un nifio,
después de comer, tiene una experiencia desfavorable, como dolor abdominal, nduseas o vomitos.
Esto produce un refuerzo negativo de la experiencia, haciendo que ese recuerdo se aplique a otros
alimentos parecidos, lo que lleva a una aversion hacia esos alimentos. De manera similar, a veces los
esfuerzos de los padres para que los nifios coman conducen a momentos de tirones, discusiones,
enfados, gic., lo que provoca que estas circunstancias actien como un refuerzo negativo generando,
a su vez, un malestar negativo en el nifio que producira la negativa (5).

* Intolerancias y alergias

En las personas con TEA, asi como en el resto de la poblacién, es necesario considerar posibles
enfermedades o malestares que pueden causar dolores abdominales, acumulacién de gases,
problemas de reflujos, Ulceras, bacterias, alergias o intolerancias no detectadas a determinados
alimentos, etc. Estos problemas pueden ser la causa de su negativa a comer o su hiperselectividad
alimentaria. Es importante centrarse también en la frecuencia y aspecto de las deposiciones, asi como
en los posibles problemas conductuales después de las comidas, vomitos, etc. (5).

Es posible que un nifio no quiera comer debido a algunas alergias o intolerancias comunes en su caso.
Cuando hay alergia, es cierto que los sintomas son mostrados (erupciones, rojeces, ronchas,
hinchazén...). Sin embargo, en el caso de intolerancia, no hay miedo o signo alguno, simplemente el
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nifio puede tener que decir que una comida en especifica le causa algun dolor o malestar al ingerirlo.
Entre los principales alimentos que pueden causar alguna de las dos son: la leche y sus derivados, los
huevos, el pescado, el maiz y los cereales, asi como la comida con gluten y caseina (5).

Por todo ello, en algun estudio se ha visto una relacion con el estado nutricional antropométrico y el
nivel de TEA, observandose un amplig margen de malnutricion. Se ha evidenciado una mayor
prevalencia de sobrepeso, seguida de una proporcion moderada de delgadez y una representacion
minima de casos de obesidad entre los nifios participantes. Estos datos permiten sefialar que los nifios
con TEA preseptan, en su mayoria, algun grado de malnutricion (6).

No obstante, investigaciones previas, como el estudio realizado por Quedas et al.52 y la revisién
sistematica de Nova et al.53, coinciden en que, ademas de la obesidad, los nifios y nifias con TEA
también estan expuestos a un elevado riesgo de desnutricic’un.éste riesgo se asocia a una ingesta
alimentaria insuficiente en cuanto a requerimientos energéticos, problemas de absorcién de nutrientes
y dificultades digestivas, propias de esta condicién.

Una creencia extendida es que los TEA estan relacionados con la infolerancia al gluten y caseina.
Estudios como el de Whiteley et al. (2010) sugieren que algunas dietas sin gluten y sin caseina pueden

ducir ciertos comportamientos autistas en un subgrupo de nifios con TEA. Estos dos componentes,
por su estructura particular, no pueden ser digeridos por completo, produciendo sustancias que se
llaman péptidos, las cuales pueden comportarse como opidceos, lo que podria ser, en muchos casos,
debido a una deficiencia enzimatica que les impidiese desdoblar las proteinas de forma correcta. Por

lo, se plantea la hipotesis de que algunos de los sintomas pueden ser causados por la formacion de
dos sustancias resultantes de la digestion in pleta de las proteinas del gluten y la caseina, la
gluteomorfina y la caseomorfina. Esto coincide con el aumento de la permeabilidad intestinal, también
conocido como “sindrome del intestino permeable”’, que permite que los péptidos penetren la
membrana intestinal, ingresen al torrente sanguineo y crucen la barrera hematoencefalica, afectando
el sistema de opidceos enddgenos y la neurotransmisién dentro del sistema nervioso. Asi pasarian al
cerebro y lo dafarian por ser muy similar a endorfinas en este (actuarian como transmisores) (Lewis
2002). Se cree que el exceso resultante de opioides conduce a conductas observadas en el TEA, y la
eliminacion de estas sustancias de la dieta es paralela a un cambio en las conductas gutistas (7)(8).
Sin embargo, se ha demostrado que no existe evidencia empirica de una mejoria con la Dieta Libre de
Gluten y Caseina, con excepcion de algunos casos, por lo que no es posible relacionar esta alteracion
gastrointestinal con el autismo (5).
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1.3. Microbiota en autismo

Se denomina microbiota al grypo de millones de microorganismos que viven en nuestro cuerpo de
manera simbiotica. Este grupo bacteriano, que se encuentra mayoritariamente en el sistema digestivo,
se distribuye por los distintos 6rganos segun sus propiedades quimicas. Los fa%res como la dieta,
habitos personales, antibidticos, hormonas, pesticidas, enzimas inadecuadas, micotoxinas, gluten,
caseina, aditivos quimicos, colorantes, conservantes, malabsorcién de proteinas, etc., pueden afectar
a su composicion. La microbiota trabaja en conjunto de diversas maneras, como la inmunidad o el
metabolismo (9).

Datos recientes muestran una fuerte cormrelacién entre la disbiosis, la cual se define como el
desequilibrio en el microbiota intestinal y en las bacterias beneficiosas, y afecciones como |a obesidad,
las alergias, los trastornos autoinmunes, el sindrome del intestino irritable (Sll), la enfermedad
inflamatoria intestinal (Ell) y los trastornos psiquiatricos (10).

En un estudio publicado en 2020 por la revista gut microbes donde investigaron los perfiles de la
microbiota intestinal del trastomo del espectro autista y el ftrastorno por déficit de
atencién/hiperactividad, encontraron que la microbiota de los casos de TEA diferia de la de los
controles, aungue ninguna bacteria especifica se alter6é consistentemente en todos los estudios. Sin
embargo, entre las bacterias que tienen una mayor abundancia relativa en los casos de TEA, varios
géneros se han asociado previamente con la inflamacion. Por el contrario, se sabe que varias bacterias
comensales con menor abundancia relativa inducen efectos antiinflamatorios o participan en el
mantenimiento del metabolismo normal. Los hallazgos han sido respaldados por Rose et al. y Carissimi
et al., quienes informaron que los casos de TEA tenian una mayor concentracién de citoquinas
proinflamatorias. No obstante, aun faltan analisis mas profundos de las funciones afectadas por la
microbiota intestinal en el TEA. Estos incluyen, entre otros, estudios que investiguen los metabolitos
bacterianos y los efectos sobre el metabolismo y la inflamacién (9).

Por otra parte, estos Ultimos afios ha resaltado el papel bidireccional de la microbiota entre el tracto
digestivo y el sistema nerviogg central, lo que se ha denominado eje intestino-cerebro. Con este eje se
explica la comunicacion que se produce a través de tres vias: el nervio vago, la via sistémica (mediante
la liberacion de hormonas, metabolitos y neurotransmisores) y el sistema inmune (por |a accién de las
citocinas). Esta relacion bidireccional y cada vez mas investigada, se esta proponiendo como una
posible razén para algunos de los trastornos neurolégicos mas comunes de nuestro entorno, como la
enfermedad del Alzheimer, la enfermedad de Parkinson o la Esclerosis Multiple. Un mayor
entendimiento de la microbiota puede facilitar, por un lado, el inicio de nuevas lineas de investigacién
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que contribuyan a mejorar su patogenicidad y, por otro, a desarrollar futuras estrategias terapéuticas
(9).
En nifios con TEA se ha observado inflamacion en el tracto gastrointestinal tanto superior como inferior
n diversas intensidades de severidad. Asimismo, existen informes que estan vinculados a los déficits
en la sulfatacién hepatica de gﬁlatiun, fenilsulfutotransferasa, mieloperoxidasa e insuficiencia
pancredtica debido a la carencia de quimiotripsina y de enzimas digestivas como la secretina. El
incremento de la permeabilidad intestinal en personas con trastornos del espectro autista sin sintomas
ni signos de enfermedad digestiva fue documentado por D’Eufemia et al. en 1996. En 1998, Wakefield
et al. propusieron una relacién entre la enfermedad inflamatoria intestinal crénica y el autismo, a partir
del analisis de la biopsia del lleon que mostro la frecuente presencia de hiperplasia nodular linfoide
(HNL) y colitis inespecifica (11).
Ademas, un estudio reciente ha comprobado que el 95% de los pacientes con TEA estudiados
presentaban disbiosis intestinal, los cuales el 65% tenian niveles elevados de zonulina y/o calprotectina
fecal, marcadores que permiten medir la permeabilidad intestinal e inflamacion (12).
Asimismo, se han reconocido otras irregularidades en el ecosistema intestinal y la digestion en los
nifios autistas:

1. El epitelio intestinal presenta una infiltracién linfocitaria inusualmente alta, incluso mas
significativa que en la enfermedad de Crohn.

2. Hay una falta de inmunoglobulinas A en algunos individuos autistas, lo que disminuye la
proteccion de la mucosa intestinal.

3. Se genera una actividad enzimatica inadecuada para la digestién de los carbohidratos, lo que
resulta en mala absorcion de los disacéridos.

4. Varias peptidasas en la superficie de absorcion (foliculos) del intestino delgado (como la
dipeptidil peptidasa IV o DPPIV) parecen fallar o estar ausentes en personas autistas; lo que
provoca una digestion inadecuada de ciertos peptidos.

5. Unincremento en la permeabilidad intestinal del intestino, junto con una absorcién mayor de
lactulosa, ocurre en un porcentaje considerable de nifios autistas.

6. Se han encontrado niveles de anticuerpos IgA considerablemente mas altos confra la caseina
y otras proteinas lacteas en nifios autistas.

La inflamacién de la mucosa intestinal es indiscutible. Una defensa inmune limitada de la mucosa y las

alergias alimentarias facilitan el desarrollo de infecciones intestinales ocultas (disbiosis por Candida

Albicans y otros pardsitos). Las levaduras y algunas bacterias anaerobias producen toxinas que

podrian ser la causa de los problemas neurolégicos (13).

Un déficit enzimatico de origen mixto, que abarca las enzimas pancredticas y varias peptidasas

presentes en la superficie de absorcién del intestino delgado, resulta en una digestién inadecuada de
10
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los alimentos, especialmente de los péptidos. La presencia continua de macromoléculas de origen
alimentario agrava las alergias alimentarias, especialmente en situaciones de hiperpermeabilidad
intestinal. Por lo tanto, se debe anticipar un impacto perjudicial de algunas proteinas en |a alimentacion.
Por otro lado, el analisis parcial de los péptidos de los alimentos genera en el cuerpo péptidos opiaceos
que podrian justificar varios sintomas caracteristicos del autismo. Estos se generan apenas estos
péptidos cruzan la mucosa intestinal aprovechando la permeabilidad de esta (13).

1.4. Conexion intestino-cerebro

La relacion entre el cerebro y el intestino se identifica como un fundamento fisiopatolégico entre
problemas gastrointestinales y diversas condiciones neurologicas; algunos _signos como el
estrefimiento, malestar o hinchazén abdominal en adultos sugieren trastornos degenerativos del
Sistema Nervioso Central, como la enfermedad de Parkinson, y los padres de nifios autistas reportan
sintomas similares (11). >

La integridad de la pared intestinal no solo desempefia un papel fundamental en el metabolismo de los
alimentos, sino también en el desarrollo postnatal y en la maduracién de los sistemas endocrino e
inmune. De modo que la disbiosis intestinal ha sido vinculada a la etiopatogenia de diversos trastornos,
sobre todo enfermedades autoinmunes, pero también con algunos trastornos psiquiatricos donde
intervienen factores inflamatorios, tales como las demencias, los trastornos afectivos, la esquizofrenia
y el autismo (10).

Ademas, la evidencia actual relaciona el autismo con altos niveles de inflamacién cerebral y acido
propiénico producido por bacterias intestinales. Se ha comprobado que, en ratones, ciertas especies
bacterianas intestinales influyen en el comportamiento social, particularmente aquellas bacterias que
producen &cido propidnico, ya que estas cruzan la barrera hematoencefalica y alteran la fisiologia del
cerebro. Una microbiota adecuadamente equilibrada también respalda la integridad del revestimiento
intestinal y un eje intestino-cerebro saludable. Sin embargo, el deterioro resultante de la poda sinaptica
y los mecanismos de reparacién neuronal contribuyen a la disfuncién autonémica del dafio cerebral
acumulativo, y la poda sinaptica/neuronal deficiente observada en los TEA (14).

En definitiva, investigaciones recientes demuestran una conexién entre los nifios aufistas y el
microbioma® intestinal, lo que desata la necesidad de comprender mas completamente el eje intestino-
cerebro y como las bacterias que residen en el intestino influyen en el estado de animo, el aprendizaje,
la atencién, la conciencia, el desarrollo y |a funcién inmunolégica (14).
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2. JUSTIFICACION Y OBJETIVOS

Muchos estudios sugieren una mayor prevalencia de problemas gastrointestinales (Gl) en personas
con TEA en comparacion con personas con un desarrollo tipico, especialmente el estrefimiento, pero
la causa de esta relacién no es actualmente conocida. Tanto el estrés agudo como el crénico estan
asociados con la aparicion de enfermedades gastrointestinales, asi como con la exacerbacion de los
sintomas gastrointestinales. Los descubrimientos indican que las alergias podrian influir en
comportamientos problematicos, como la irritabilidad y las variaciones en el estado de animo, en
personas con TEA. En un estudio, que incluyé a un grupo representativo de 199.520 nifos y
adolescentes estadounidenses de 3 a 17 afios, se encontré que, en comparacién con nifios sin TEA,
los nifios autistas eran mas propensos a padecer una alergia alimentaria (11,25% frente a 4,25%). Al
analizar factores como la educacion, la ubicacién y los ingresos, las posibilidades de que una persona
con TEA padeciera una alergia alimentaria eran mas del doble que |as de individuos sin autismo. Los
investigadores sugieren que un problema en el sistema inmunitario podria subyacer a esas afecciones.
Una hipotesis sugiere que el microbioma intestinal podria estar modificado de alguna manera, lo que
podria causar una inflamacién (15)(4).

Ademas, en otro estudio de la Universidad de Missouri-Columbia, se ha encontrado una relacion
positiva significativa entre los sintomas del tracto gastrointestinal inferior y los marcadores endocrinos
e inmunes asociados con las respuestas del cortisol al estrés. Como consecuencia, se producen los
sintomas concurrentes asociados al TEA, que incluyen ansiedad, agitacion, irritabilidad y agresion.
Ademas, se han observado correlaciones significativas entre la respuesta al cortisol, la inteligencia y
dificultades del habla (4). >

Se conocen las consecuencias conductuales, asi como marcadores de estrés y ansiedad, de los
sintomas gastrointestinales en los nifios con TEA. Sin embargo, faltan estudios para comprobar una
mejora conductual significativa de una dieta especial y personalizada en nifios autistas.

Por todo ello, el objetivo general de este estudio es investigar una intervencién nutricional y dietética
integral para tratar a nifios con TEA con una sintomatologia gastrointestinal determinada, para valorar
asi la posible mejora en sus conductas y comprobar si existe diferencia significativa del
comportamiento antes y después de la intervencion.
Como objetivos especificos encontramos:
1. Evaluacion de una dieta especial y personalizada en la reduccién de sintomas
gastrointestinales en nifios con TEA.
2. Analizar los efectos de la dieta en los sintomas del TEA, como el aislamiento social, el
contacto visual, las habilidades de aprendizaje y la hiperactividad.
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3. HIPOTESIS

Una intervencion nutricional de una dieta especial y personalizada en nifios con TEA con una
sintomatologia digestiva determinada (diarrea, estrefiimiento, intolerancia o alergia) sera
significativamente beneficiosa para reducir los sintomas del autismo, como aislamiento social, contacto
visual, habilidades de aprendizaje, hiperactividad, etc.

4. DISENO Y METODOLOGIA
41. Disefio y poblacion de estudio

A partir de los objetivos eéablecidos se llevara a cabo un estudio experimental controlado aleatorizado
cruzado a simple ciego llevado a cabo en el periodo de enero 2026 a junio 2027 en un grupo de
pacientes conJrastomo del Espectro Autista. Esta metodologia sido utilizada en otros trabajos
sobre DLGC (Dieta Libre de Gluten y Caseina) en TEA (15)(16) y su principal ventaja es que cada
participante se comporta, a la vez, como caso y como control, reduciendo asi la variabilidad inter-
sujetos y permitiendo trabajar con tamarios de muestra mas reducidos, dadas las dificultades en el
clutamiento de pacientes para este tipo de estudios (17).

El periodo total de seguimiento se dividira en dos fases de la misma duracién cada una (una fase de
tres meses de intervencién, un descanso de dos semanas y, por Ultimo, otra fase de tres meses). Para
ello, los pacientes se dividiran en dos grupos, grupo A (intervencién nutricional adaptada a los distintos
sintomas digestivos), y grupo B (con su dieta habitual y con sintomatologia digestiva). Después, se
intercambiaran los roles, teniendo al grupo A sin intervencién y al grupo B con dieta.

Los sujetos seran seleccionados desde las asociaciones de TEA en Espafia. Estos serian admitidos
consecutivamente al estudio después de informar a los padres sobre el procedimiento y obtener de
ellos el oportuno consentimiento informado.

4.2, Criterios de seleccién

a) Criterios de Inclusién

« Pacientes con diagndstico médico de Trastorno del Espectro Autista segin DSM-5.

» Pacientes con edad entre 4 y 14 afios.

* Presencia de sintomas gastrointestinales persistentes (diarrea, estrefiimiento), intolerancias o
alergias.
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* Que no sigan ningun tipo de dieta especial ya prescrita.

« Que sus padres presenten consentimiento informado firmado.

b) Criterios de Exclusion

« Sujetos sin diagnéstico médico de Trastorno del Espectro Autista.

. esencia de enfermedades cronicas tipo cancer o sindrome de intestino corto.

» Sujetos con ofros problemas de salud tales como endocrinas o metabdlicas.

« Nifios que consumen otro tipo de suplementos.

« La utilizacion de diferentes tipos de farmacos, tales como antidepresivos, antipsicéticos o
antiestimulantes.

4.3. Métodos de recogida de datos.

La toma de recogida de datos sera realizada por las entidades socias de autismo en Espana:
- Federacion Autismo Madrid

- Federacion Autismo Castilla y Leon (Burgos)

- Federaciéon Autismo Castilla-La Mancha (Toledo)

- Asociacién ARPA — Autismo Rioja

- Asociacion Adansi (Gijon)

- Fundacién Autismo A Corufia

- Federacio Catalana D'Autisme

- Fundacion TEA (Valencia)

- Federacion de Autismo de la Regién de Murcia

- Asociacién Autismo Sevilla

- Asociacién APNABA (Badajoz)

- Asociacion APNALP (Las Palmas de Gran Canaria)

Todo ello mediante cuestionarios clinicos para padres y cuidadores. Ademas, cada centro contara con

un nutricionista para realizar evaluaciones médicas y nutricionales periédicas.

El diagnéstico de TEA, realizado por psicélogos y/o logopedas, se basara en la escala CARS
(Childhood Autism Rating Scale o Escala de Autismo Infantil) (18), y los diagnosticos se verificaran
mediante la administracién del Programa de observacion para el diagnéstico del autismo (ADOS-2)
(19), que consta de 15 items relacionados con cada uno de los dambitos conductuales caracteristicos
de la patologia, como trastornos en las interacciones sociales, imitacién, afectos inapropiado,
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resistencia al cambio, entre otros. Esta herramienta también permite clasificar a las personas autistas
en distintos grados de severidad de la patologia: leve, moderado y severo. Cada componente aporta
de manera equitativa la puntuacion total, la cual puede oscilar entre 15 y 60, al comienzo y al final de
la intervencion.

Se revisardn los registros médicos de los participantes y se escogerédn aguellos con sintomas
gastrointestinales persistentes (diarrea, estrefiimiento), intolerancias o alergias. Se utilizara el
cuestionario sobre Trastornos Digestivos Funcionales (TGD) pediatricos de los criterios Roma 1V (18)
para confirmar la sintomatologia y se contactara con los padres de aquellos que se consideren
elegibles para participar. Los criterios de Roma son un conjunto de criterios que utilizan los médicos
para clasificar el diagnéstico de un paciente con un trastorno de |a interaccion intestino-cerebro (TFGI).
Para definir los TDF tunicamente se pueden emplear sintomas, ya que no tienen marcadores biolégicos
objetivos. Los pacientes se clasifican segin su inclusion en ciertos subgrupos sintomaticos,
fundamentados principalmente en opiniones consensuadas, conocidos colectivamente como “Criterios
de Roma”. Evaluan la frecuencia, gravedad y duracién de los sintomas gastrointestinales funcionales
(es decir, ninguna patologia asociada observada en la endoscopia, imagenes o sangre) en nifios y
adolescentes.

44, Calculo de tamario de la muestra

En Espafia, 73 de cada 10.000 nifios presentan Trastorno del Espectro Autista (TEA). De acuerdo con
los datos proporcionados por el Instituto Nacional de Estadistica, se estima que, en una poblacién de
5 millones de nifios enfre 4 y 14 afios, aproximadamente 36.500 nifios padecen TEA.

Diversos estudios han reportado una prevalencia del 33% de sintomas gastrointestinales en nifios y
adolescentes con TEA, cifra que supera la estimacién presentada en un metaandlisis previo para la
poblacion pediatrica general (20).

Para el presente proyecto, se ha considerado un tamafio muestral de 224 casos en cada uno de los
grupos estudiados (448 en total). El célculo del tamafio de la muestra se ha realizado utilizando la
calculadora de Fisterra (19) para el tamafio muestral, tomando como referencia una poblacién de
36.500 nifios, con un nivel de confianza del 95%, una precision del 5% y un margen de posible pérdida
del 25%.

4.5. Variables del estudio

Variables independientes: Adherencia a la intervencién nutricional personalizada.
- Unidades de medicién: cuestionario de frecuencia de alimentos.
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Variables dependientes:

Sintomas gastrointestinales (diarrea, estrefiimiento, intolerancia, alergia).

Conductas de TEA (aislamiento social, contacto visual, habilidades de aprendizaje, hiperactividad,
etc.).

- Unidades de medicién: escala CARS, cuestionaric QPGS-RIII.

4.6. Intervencién y procedimientos

1. PRESENTACION DEL PROYECTO EN ASOCIACIONES TEA

2. DIFUSION Y RECLUTAMIENTO DE PARTICIPANTES
+Firma de consentimiento
3. CUESTIONARIOS: ESCALA CARS, QPGS-RIII

«Criterios de inclusion y exclusion
4. GRUPO A: Dieta personalizada adaptada a sintomatologia digestiva.
GRUPO B: Dieta habitual

*Descanso de dos semanas
5. GRUPO A: Dieta habitual

GRUPO B: Dieta personalizada adaptada a sintomatologia digestiva.
6. ANALISIS ESTADISTICO

7. EVALUACION FINAL

Tras la presentacion del proyecto a las asociaciones de autismo y formacién de un convenio de
colaboracién con ellas para la investigacién, se asignaran dos nutricionistas y dos psicologos o
logopedas en cada centro para el seguimiento de los pacientes (pudiendo ser los propios trabajadores
del centro). A estos profesionales se le explicaran detalladamente sus funciones en el marco del
proyecto.

Posteriormente, en cada consulta que realicen, tendran la responsabilidad de informar a los padres o
tutores legales de los pacientes sobre el proyecto, proporcionando toda la informacién necesaria para
su posible participacién futura. En caso de que los padres o tutores den su consentimiento, se les
entregara un formulario de consentimiento informado, ya que, al fratarse de menores de edad, es
indispensable contar con la autorizacién de sus progenitores para el manejo de sus daios.
Una vez los padres o tutores otorguen su consentimiento, se procedera a aplicar los criterios de
inclusion y exclusion de los pacientes. Para ello, los nutricionistas, junto con los psicélogos o
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logopedas, trabajaran de manera conjunta, utilizando los cuestionarios correspondientes. Esta
colaboracién permitird dividir a los pacientes en dos grupos para la intervencion. Este proceso se
estima que durara fres meses, entre marzo de 2025 hasta mayo de 2025.

Los dos grupos se dividiran de la siguiente manera:

Grupo A: Recibira una dieta personalizada disefiada por el nutricionista, adaptada a la sintomatologia
digestiva de cada nifio, con el objetivo de reducir o eliminar estos sintomas. Dicha dieta debera
seguirse durante un periodo de tres meses. Durante este tiempo, el logopeda y/o psicologo realizara
evaluaciones periédicas sobre las diversas conductas relacionadas con el Trastorno del Espectro
Autista (TEA).

Grupo B: Se aplicara un cuestionario de frecuencia de consumo de alimentos, con el fin de registrar
los habitos alimentarios de los participantes. A continuacion, se solicitara que mantengan dichos
habitos durante tres meses. Al finalizar este periodo, se aplicard nuevamente el cuestionario para
verificar que no ha habido cambios en sus pautas alimentarias. Simultaneamente, un logopeda o
psicologo evaluara las conductas relacionadas con el TEA en cada nifio.

Tras estos tres meses, se otorgara a ambos grupos un periodo de descanso de dos semanas en el
que podran llevar una vida normal. Posteriormente, se iniciara la segunda intervencion.

En esta segunda fase, el Grupo A serd sometido a un cuestionario de frecuencia de consumo de
alimentos para registrar sus habitos alimentarios, y se les pedira que los mantengan durante otros tres
meses. Al término de este periodo, se repetird el cuestionario para asegurar que no han modificado
dichos habitos. Mientras tanto, un logopeda o psicélogo continuard evaluando las conductas
relacionadas con el TEA.

Por su parte, el Grupo B recibird una dieta personalizada elaborada por el nutricionista, ajustada a la
sintomatologia digestiva de cada nifio, con el fin de reducir o eliminar los sintomas. Esta dieta debera
seguirse también durante un periodo de tres meses, durante el cual el logopeda y/o psicélogo realizara
evaluaciones continuas de las conductas de TEA.

Finalmente, tras la recopilacion de los datos, se procedera a realizar el analisis estadistico
correspondiente para la evaluacion final de los resultados.

47. Consideraciones éticas

Se proporcionara a cada padre o tutor de cada participante un documento que proporcione el
consentimiento informado en el cual se detalla toda la informacién pertinente al proyecto. Cuando el
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padre/madre o tutor esté de acuerdo, haya entendido, firmado y entregado el consentimiento
informado, se llevara a cabo |la toma de la muestra.

Este proyecto cumple con las directrices éticas formuladas en la Declaracion de Helsinki, la cual
protege los derechos humanos y dignidad de las personas con respecto a las aplicaciones en biologia,
de la Asociacion Médica mundial para las investigaciones médicas en seres humanos.

438. Estrategia de analisis

Se realizara un analisis descriptivo de las variables del estudio. Las variables cualitativas (si es nifio o
nifia, si tiene o no estrefiimiento...) se presentaran como frecuencias absolutas y porcentajes, mientras
que las variables cuantitativas (puntuacion de un test, peso, edad...) se describiran mediante medidas
de tendencia central (media o mediana) y dispersion (desviacion estandar o rango intercuartilico),
segun la distribucién de los datos.

La normalidad de las variables se evaluara mediante la prueba de Kolmogorov-Smirnov o Shapiro-
Wilk. En caso de comparacion entre grupos, se utilizaran pruebas parametricas, como el test t de
Student, o no paramétricas, como la prueba de Mann-Whitney U, segun proceda. Para las variables
cualitativas, se empleara la prueba de chi-cuadrado o el test de Fisher.

Se considerard un valor de p < 0,05 como estadisticamente significativo, utilizando un nivel de
confianza del 95%, lo que significa que hay un 95% de probabilidad de que el pardmetro poblacional
real se encuentre dentro del intervalo calculado. Este nivel equilibra precision y fiabilidad en los
resultados.

El analisis estadistico se realizara con el programa IBM SPSS Statistics.

5. CRONOGRAMA

2026 2027

En Feb Mar Abr May Jun Jul Ag Sep Oct Nov Dic En Feb Mar Abr May Jun
Preparacién
del estudio
Reclutamiento
de pacientes
Intervencion y
recogida de
datos
Angdlisis de
datos
Redaccién de
informes

18
Trabajo Fin de Master Universitario en Nutricion Clinica — 2024/25 o
o Universidad
Dita. Marta Real Velasco Europea MADRID




Preparacion del estudio: diserio del protocolo y obtencion de permisos éticos.
Reclutamiento de pacientes: identificacion y seleccién de nifios participantes.
Intervencién y recogida de datos: implementacion de las dietas y seguimiento.
Analisis de datos: procesamiento y analisis de los datos recogidos.

ook 0N =

Redaccion de informes: elaboracion del informe final y publicacion de resultados.

6. LIMITACIONES

Una de las limitaciones principales del proyecto es lograr alcanzar el tamafio muestral objetivo, pues
es un grupo complejo de pacientes debido, en la gran mayoria, a su falta de autonomia y a la necesidad

de dependencia a sus progenitores, ya sea por su condicién o por su menoria de edad.

Otra de las limitaciones que se encuentran es |la gran variabilidad individual, pues las diferencias en la
respuesta a la dieta pueden dificultar la obtencién de conclusiones generalizables. Ademas, debido a
la complejidad de este grupo de pacientes, la capacidad de las familias para seguir estrictamente las
dietas personalizadas es bastante limitada.

7. ORGANIZACION DEL TRABAJO

71. Equipo de trabajo y funciones

La investigadora principal serd la Dietista-Nutricionista Marta Real Velasco, la cual coordinara el
proyecto. Los psicélogos y logopedas tendran la funcién de evaluar el comportamiento de los
pacientes. En cuanto al disefio e implementacion de las dietas personalizadas, sera responsabilidad
de los distintos nufricionistas que acudirdn a las distintas Asociaciones de TEA en Espafia que
participen. Ademas, también se encargaran de realizar los distintos cuestionarios para evaluar la
sintomatologia. Por Ultimo, el analisis de los datos correra a cargo de los distintos estadisticos
contratados.

7.2. Recursos materiales e instalaciones

Cada entidad o asociacion especializada en TEA dispondra de los materiales necesarios para llevar a
cabo las intervenciones. Los logopedas y psic6logos contaran con los cuestionarios adecuados para
la evaluacion del comportamiento asociado al trastorno autista, mientras que los nutricionistas
utilizaran los correspondientes para la evaluacién de sintomatologia y la elaboracién de las dietas.
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Ademas, se dispondra de un software estadistico y una base de datos segura para el almacenamiento
y el analisis de los datos recogidos, garantizando la confidencialidad de la informacién y el
cumplimiento de las normativas éticas vigentes.

8. PRESUPUESTO

Basandose en el Ministerio de Trabajo y Economia Social del XV Convenio colectivo general de centros

y servicios de atencién a personas con discapacidad, el presupuesto desglosado y justificado es:

1. Personal:
- NUtHCIONISTAS. . ... 1.100 €/mes
- Psicélogos 1.100 €/mes
- Logopedas .1.100 €/mes
- Asistentes de investigacion . 1.000 €/mes
2. Materiales (impresién: 0,04 €/copia)
- Cuestionario de frecuencia de consumo de alimentos................................ 0,16 €/ copia
mEscala CARS . ... 0,2 €/copia
-Cuestionanio Roma IV ... 0,16 €/copia
3. Software y hardware (Licencias de software estadistico).................................. 5.000 €
4. Gastos operativos (transporte, COmMUNICACION...).........cooeiiiiiiee e 5.000€
Total aproximado de gastos. ... ... 14.433 €

9. APLICABILIDAD Y UTILIDAD DE RESULTADOS. DISCUSION

En definitiva, este estudio busca concluir si una dieta personalizada puede reducir significativamente
los sintomas gastrointestinales y de comportamiento en nifios con TEA. Esto implicaria la creacion de
guias dietéticas especificas para esta poblacion, mejorando asi la calidad de vida de los nifios y sus
familias.
Este estudio aportard evidencia empirica sobre la relacion entre dieta y sintomas del TEA,
proporcionando una base para nuevas intervenciones dietéticas en el tratamiento de los sintomas del
TEA. En la practica clinica, permitird a los profesionales de la salud ofrecer tratamientos mas
personalizados y basados en la dieta.
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Ademas, se podran obtener al mismo tiempo dos estudios: uno de prevalencia y otro de impacto social,
pues cabe destacar la gran poblacion infradiagnosticada.

Las implicaciones a nivel econdmico y social que se podran obtener segan:

- Economico: Reduccién de costos meédicos asociados con el tratamiento de sintomas
gastrointestinales y comportamentales en nifios con TEA.

- Social: Mejora en la integracién social y educativa de los nifios con TEA al reducir los sintomas que
afectan su comportamiento y capacidad de aprendizaje.

Asimismo, se obtendrian implicaciones tanto en el presente, como es la implementacion inmediata de
dietas personalizadas basadas en los resultados del estudio, como en el futuro, siendo posible el

desarrollo de programas de salud publica y politicas nutricionales especificas para nifios con TEA.
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11. ANEXOS
FIRMA DE CONSENTIMIENTO
Datos personales del voluntario
1.Yo, D./Dfa. , con DNI n® declaro bajo mi responsabilidad que he leido hoja de

informacién sobre el estudio de intervencion nutricional en el que se ha invitado a mi hijo/a, con DNI
n° a participar y acepto su inclusion.

Seguimiento del procedimiento legal de informacion

2.Se me ha hecho entrega de una copia de la hoja de informacion y de este consentimiento
informado y se me ha explicado detalladamente, en un lenguaje comprensible y sin tecnicismos las
caracteristicas y el proposito del estudio, de los posibles beneficios y riesgos asociados y, ademas, lo
he comprendido. Se me ha facilitado tiempo y ocasion para formular las preguntas sobre el estudio
que se me han planteado y éstas han sido correctamente solventadas.

Confirmacion de anonimizacion

3.Conozco que la identidad de mi hijo/a identidad se mantendra codificada en todo momento para
mantener el anonimato.

Voluntariedad
4.8é que tengo la opcidn de abandonar el estudio en cualquier momento sin dar cuenta de la causa.
Fin investigador

5.Entiendo que el proposito del estudio consiste en |a evaluacion de la poblacién objeto del proyecto
con fines de investigacion.

Acceso a resultados obtenidos

6.Comprendo que, una vez terminado el estudio y si deseo conocer el resultado de mis pruebas,
tendré que solicitarlo a través de mi identificacién legal para proteger mi privacidad en todo momento.

Obtencién de autorizacién para cada una de las acciones que se van a llevar a cabo

Yo [ Doy/ {7 No Doy mi consentimiento voluntario para que se recojan datos de mi hijo/a acerca de
habitos dietéticos, de estilo de vida, médicos, antropométricos (peso, alfura y circunferencias) y
cualquier otro no invasivo para la consecucion de este ensayo.

Yo [ Doy/ [0 No Doy mi consentimiento voluntario para que los datos de salud disociados de la
identidad de mi hijo/a (codificados) se puedan utilizar por parte de colaboradores externos de otros
grupos de investigacion que estén incluidos en este proyecto.

Firma del investigador/a. Firma y DNI del padre/madre/tutor(a).
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