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Ozet

Gebelikte folat eksikligi ile noral tip defektleri (NTD) ve
bazi konjenital anomaliler arasinda iligki kuran bir¢ok calis-
ma mevcuttur. Noral tip defektlerinin énlenmesinde folik
asit proflaksisin ne sekilde yapilacag literatiirde yaygin
tartismalara konu olmustur. Bu derlememizde, gebelikte
folik asit kullanimini giincel literaturler 1siginda irdelemeyi
amacladik.

Anahtar Kelimeler: Folat, gebelik, néral tiip defekti.

Abstract

Many studies relate folate deficiency during pregnancy
with neural tube defects and congenital disorders. How fo-
lic acid prophylaxis should be carried out has been a con-
tentious topic in the literature. In this review, we aimed to
examine folic acid use according to current literature.
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Giris

Folat ( vit B9), suda coziinebilen, insan viicudunda
sentezlenemeyen onemli bir B-kompleks vitamindir.
Dogal olarak olusan folat, hem hayvansal hem
bitkisel kaynakli gidalarda bulunur. Folat, nikleik
asit ve aminoasit metabolizmasinda gorevli 6nemli
bir koenzimdir. Folik asit aliminin yetersiz oldugu

toplumlarda megaloblastik anemi, kardiovaskuler
hastaliklar, major depresyon, sizofreni, Alzheimer
hastahgr ve cesitli karsinomlarin riskinin arttig

bildirilmektedir 3. Ozellikle gebelikte folat eksikligi ile
noral tip defektleri (NTD) ve bazi konjenital anomaliler
arasinda iliski kuran bircok calisma mevcuttur. Noéral
tip defektlerinin 6nlenmesinde folik asit proflaksisinin
gerekliligi, kimlere, hangi dozda, ne siire ile verilecegi
literatiirde yaygin tartismalara konu olmustur. Bu
derlememizde, gebelikte folik asit kullanimini giincel
literatiirler 1siginda irdelemeyi amacladik.
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Folat

Folat, dogal gidalarda poliglutamat formunda bulunur
ve bu form folatin sentetik bir tiirevi olan folik asite
(monoglutamik asit) gére daha az absorbe edilir. Baslica
dogal folat kaynaklari karaciger, yumurta sarisi, yesil
yaprakh sebzeler ve baklagillerdedir. Folik asit dogal
gidalarda nadir olarak bulunan ancak daha aktif olan
formdur, genellikle vitamin preparatlarinda ve folik asit
ile takviye edilmis gidalarda bulunur **¢. Organizmada
cesitli tek karbon grubu transfer reaksiyonlarinda
koenzim olarak gorev alan folat, 6zellikle pdrin, timidin
sentezi ve aminoasit metabolizmasinda anahtar rol
oynayarak DNA ve RNA sentezinde onemli bir gérev
alr #5. Ayrica folat, metionin-homosistein doéngtisiinde
homosisteine, metionin sentaz ve metilentetrahidrofolat
rediktaz (MTHFR) enzimleri aracihgiyla metil grubu
eklenmesinde gorev alarak plazma total homosistein
diizeyinin diizenlenmesinde etkili olur 7. Diyet ile alinan



ve cogunlukla poliglutamat deriveleri seklinde olan folat,
oncelikle intestinal limende folat konjugaz aracilig
ile monoglutamata hidrolize olur ki, bu reaksiyon
folat absorbsiyonunda hiz kisitlayict basamaktir.
Hidroliz sonrasinda monoglutamat deriveleri &zellikle
duodenum ve jejenumdan aktif transport ile absorbe
edilir ve boylece portal dolagima gecen monoglutamat
deriveleri karaciger tarafindan poliglutamat
derivelerine doéniistirilerek depolanir, ya da dolasima
verilir. Plazmada folat baslica albumine bagl olarak
tasinir, folatin hiicresel transportu cok sayida farkli
folat transport sistemleri aracihgiyla saglanir &°. Dogal
gidalardan alinan folatin ¢cogu unstabildir ve ultraviyole
maruziyeti, uzun sireli pisirme, konserve gibi islemler
esnasinda yapisi bozulur, etkinligi azahr °.

Noral Tiip Defektleri

Embriyonik gelisimin 3-4. haftalarinda noral tiptn yanhs
ya da tam olmayan kapanmasi sonucunda olusan noral
tlp defektleri santral sinir sisteminin en sik gérilen
konjenital anomalisidir. Major konjenital anomaliler
arasinda ise kardiak defektlerden sonra ikinci sirada yer
ahr. Noral tiip defektinin prevalansi cografik bolgeye,
etnik kdkene ve sosyoekonomik diizeye gére degismekle
birlikte genellikle 1000 canli dogumda 1'dir. Bati
diinyasinda en yiiksek prevalans 1000 canli dogumda
10 NTD vakasinin gériildiigii izlanda ve iskogya'dadir®.
Tirkiye'de yapilan calismalarda ise NTD prevelansinin
1000 canh dogumda 3 oldugu gosterilmistir; bu sikhk
Kuzey ve Dogu Anadoluda en yiiksek (1000 canli
dogumda 4,3 ve 4,5), Bati Anadolu'da en diisiiktiir(1000
canh dogumda 2,1) '°. Major konjenital malformasyon
olarak noral tiip defektleri fetal ve infant mortalitesinin
ve morbiditesinin énde gelen nedenlerindendir (11-14) .
NTD vakalarinin %95'i ilk kez, %5’i ise daha 6nce NTD’li
gebelik dykisu olan gebelerde ortaya ¢cikmaktadir. Noral
tip defektlerinin kranial ve kaudal olmak lzere 2 ana
formu vardir. En 6nemli kranial defekt anensefali (
serebral korteks ve kalvarium gelisim bozuklugu) iken,
baslica kaudal defekt ise displastik spinal kord ve spinal
kolon yoklugu ile karakterize lumbosakral bélgedeki bir
orta hat defekti olan spina bifidadir. Noral tiip defekti
vakalarinin 1/3’ uUni olusturan anensefali, letal bir
anomalidir, intrauterin ya da dogumdan hemen sonra
6limle sonuclanir. Spina bifida ise vakalarin 2/3" (nii
olusturur, parapleji, alt ekstremitelerde paralizi, mesane

ve barsak fonksiyon bozukluguna yol acar; eslik eden
baska bir patolojik durum olmadikca genellikle fatal
degildir &,

Noral tip defektlerinin  etyolojisi net olarak
aydinlatilamamakla birlikte genetik  ve cevresel
faktorlerin etkilesimiyle olusan multifaktoriyel bir
durum oldugu distiniilmektedir. irlanda ve Cin'in bazi
boélgelerinde hastaligin yiiksek prevalansa sahip olmasi
etyolojide genetigin etkisini desteklemektedir.Hastaligin
risk faktorleri arasinda énceki noral tip defekti 6ykisd,
noral tup defektli partner, yakin akrabalarda néral tip
defekti 6ykisd, folik asit eksikligi, tip1 diabetes mellitus,
valproik asit, aminopterin, talidomid ve karbamazepin
kullanimi, obezite gibi medikal risk faktorleri ve pestisit,
radyasyon, kursun, anestezik ajan maruziyeti, maternal
ates ve sigara kullanimi gibi medikal olmayan risk
faktorleri s6z konusudur. 157

Folat ve Gebelik

Gebelikteki folat metabolizmasi ile ilgili yapilan
calismalar sonucunda; gebelikte fetal ve uteroplasental
biiylime ve gelismeye bagl olarak folat ihtiyacinin arttig
bildiriimektedir. intravensz folik asit uygulamasi yapilan
gebelerin hizli bir folik asit plazma klirensine sahip oldugu
gosterilmistirve gebelerdekiartmis folatkatabolizmasinin
ve Uriner folat atiliminin gebedeki artmis folat ihtiyacina
katkida bulundugu diisuintimiistiir >'2°, Folik asit destegi
almayan gebelerde dolagsimdaki folat seviyeleri diistik
bulunmustur ve bunun olasi nedenleri olarak, fetal
ve uteroplasental gelisime bagl artmis katabolizma,
kan hacmi artisina bagli hemadiltsyon, azalmis folat
absorbsiyonu, folat metabolizmasi (zerine gebelik
hormonlarinin etkisi ve folat alim eksikligi bildirilmektedir
5181921 Transplasental folat gecisinin maternal plazma
folat konsantrasyonu ile direk iliskili oldugu ve yeterli
transplasental folat gecisi icin maternal plazma folat
konsantrasyonunun 7 nmol/L lzerinde olmasi gerektigi
bildirilmistir >'>?2. Organizmadaki folat diizeyi baslca
serum ve kirmizi kiire folat seviyelerinin 6lcimi ile
degerlendirilir. Bunlardan serum folati yakin zamandaki
folat alimini yansitirken, kirmizi kiire folat seviyeleri
ise uzun dénem doku deposunu gosterir. Yetersiz folat
alhimi 6ncelikle serum folat konsantrasyonunda, sonra
ise kirmizi kiire folat konsantrasyonunda azalmaya ve
homosistein seviyelerinde artisa yol acar . Serum folat
diizeyinin 7-14 nmol/L ve kirmizi kiire folat diizeyinin
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320-360 nmol/L’ nin Ulzerinde olmasinin yeterli oldugu
bildirilmistir >°.

Folat ve NTD

ilk kez 1950-60'I yillarda gebelikte folat eksikliginin
megaloblastik anemi ve NTD’ye yol actig ve folik asit
destegi ile gebelikte folat eksikliginin onlenebilecegi
one sirilmistir. Smithells ve ark. 1976 yilinda
gebelikteki folik asit eksikliginin NTD'ne neden oldugunu
bildirmislerdir 4. Perikonsepsiyonel folik asit kullaniminin
NTD olusumunu ve tekrarini azalttigi 1980-1990’larda
gosterilebilmis ve gebelikte folat eksikligi ve NTD
arasindaki iliski dogrulanabilmistir. 1984 yilinda
Seller ve ark. énceki gebeliginde NTD oykisu olan
gebelerde yaptiklar calismada prekonsepsiyonel folik
asit kullanimi ile NTD rekiirrensinde irlanda'da 3,6 kat,
ingiltere’de yaklasik 2 kat azalma tespit etmislerdir 25.
Maternal folik asit destegi ile NTD riskinde Mulinare ve
ark. %60 %%, Bower ve Stanley %75 27, Werler ve ark.
%408, Shaw ve ark. %35 %° ve Berry ve ark. %41 azalma*
bildirmistir. Mills ve ark. ise 1989 yilinda yaptiklari bir
calismada NTD riskinin azalmasinda prekonsepsiyonel
folik asit tedavisinin etkisini bulamamislardir *'. Medical
Research Council (MRC) grubunun 1991'de sonuclarini
yaymladigr bir calismada, NTD’li gebelik dykisi olan
593 kadina prekonsepsiyonel en az 1 ay énce ve ilk
trimester boyunca 4 mg folik asit destegi verilirken, 602
kadina plasebo verilmistir. Perikonsepsiyonel folik asit
destegi alan grupta NTD rekiirrensinde %72 azalma
tespit edilmistir 32 Abramsky ve ark. ingiltere’de 1990’Ii
yillarin basindan beri perikonsepsiyonel artiriimis
folik asit alimi ile NTD'de bir azalma goriilemedigini
belirtmislerdir *. Kallen ve ark. 2002 yilinda isvec'deki
tibbi dogum kayitlarindan yararlanarak yaptiklar bir
calismada perikonsepsiyonel folik asit desteginin
konjenital malformasyon hizi Gzerine koruyucu bir
etkisinin olmadigini belirtmislerdir **. Czeizel ve ark.
yaptiklari bir calismada perikonsepsiyonel 0,8 mg
folik asit iceren multivitamin destegi alan kadinlarla
destek almayan kadinlari karsilastirdiklarinda; 1 NTD
vakasi calisma grubunda gériilirken 9 NTD vakasi
kontrol grubunda gériilmis (OR: 0,11). Folik asit iceren
multivitaminlerin NTD (zerine olan koruyucu etkisi
oldugu sonucuna varmiglardir. Ayrica bu calismada
folik asit iceren multivitamin desteginin konjenital
kardiovaskuler anomalileri anlaml olarak azalttig)
ancak orofasiyal defektler {izerine koruyucu etkisinin
olmadigl sonucuna varmislardir **. Goh ve ark. 2006
yiinda vyaptiklari metaanalizde folik asit iceren
multivitaminlerin NTD (zerine olan koruyucu etkisi vaka
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kontrollii calismalarda (OR:0,67), randomize kontrollu
ve kohort calismalarda (OR:0,52) gosterilmistir. Ayrica
folik asit iceren multivitamin desteginin konjenital
ekstremite defektleri tzerine koruyucu etkisi oldugu,
orofasiyal defektler ve (riner sistem defektleri
lizerine etkili olmadigi belirtilmistir 3. Folik asitin
NTD olusumunu onlemedeki etki mekanizmasi net
bilinmemekle birlikte, folik asit aliminin arttirlmasi ile
dokulardaki folat konsantrasyonunun arttigi ve belki de
noral tipin gelisimi ve kapanmasi ile ilgili bilinmeyen
bir metabolik defektin tstesinden gelindigi bildirilmistir
7. Folik asitin bazi anomalili fetuslarin abortusuna
(terathanasia) neden olabildigi belirtilmis ve folik asitin
NTD’leri onleyici etkisi buna baglanmistir *. Botto ve
ark. 10 ulkenin 13 milyondan fazla dogum kayitlarini
incelemisler ve 1988-1998 yillari arasinda folik asit
destegi ile NTD prevalansinda belirgin bir azalma tespit
etmemislerdir >*° Perikonsepsiyonel folik asit destegini
hiukimet politikasi olarak uygulayan ilkelerde NTD
prevalansinda % 17 azalma saptanirken, uygulamayan
llkelerde ise % 0,9 azalma saptanmistir .

Folik asitin NTD’leri ve bazi diger konjenital anomalileri
onleyici etkisinin gosterildigi calismalar isiginda cesitli
kurumlar dreme cagindaki kadinlarin ve gebelerin
folik asit destegi almalar yoéninde oneriler ileri
surmdislerdir. 1970'de US Food and Nutrition Board,
gebelerin 200-400 mcg/giin folik asit destegi almasi
gerektigi onerisinde bulunmustur 3. 1991 yilinda MRC
calismasinin  sonuclarinin  yayinlanmasinin - ardindan
Centers for Disease Control and Prevention (CDC)
tarafindan NTD’li gebelik 6ykiisi olan yiksek riskli
kadinlarin gebelik 6ncesinde ve ilk trimester boyunca
4 mg/gin folik asit kullanmalari gerektigi bildirilmistir
3242 Ardindan 1992 yilinda CDC gebe kalma yetenegine
sahip tim kadinlarin folattan zengin diyete ek olarak
0,4 mg/gln folik asit kullanmalar gerektigi 6nerisinde
bulunmustur **. Bu 6nerileri ACOG’u da iceren bircok grup
onaylamislardir #%. 1996 yilinda US Preventive Services
Task Force (USPSTF), gebelik planlayan kadinlarin ya
da gebe kalma yetenegine sahip tim kadinlarin folik
asit destegi almasini énermistir *>. 1998 yilinda Food
and Nutrition Board of the Institute of Medicine, gebe
kalma yetenegine sahip tim kadinlarin folattan zengin
gidalara ek olarak 0,4 mg/giin folik asit destegi ve/veya
folik asitten zenginlestirilmis (food fortification) diet
almalarini énermistir *’. Ureme c¢agindaki kadinlarin
az bir kisminin rutin folik asit destegi almasi, hatta
gebeliklerinde folik asit almalarina ragmen gebeliklerin
%50’den fazlasinin plansiz olmasi, cogu gebeliklerin



tanisinin néral tip defektlerinin olustugu cok erken
gebelik haftalar sonrasi olmasi, planh folik asit
desteginin kismen etkisiz kalmasina sebep olmaktadir.
Etkili bir perikonsepsiyonel folik asit destegi saglanmasi
amaciyla gidalarin folik asit ile zenginlestirilmesi
(food fortification) fikri ©ne surtlmustir. Amerika
Birlesik Devletlerinde 1998 yilinda tahillarin folik asit
ile zenginlestirilmesi zorunlu hale getirilmistir (140
mcg/100 gr tahil). Boylece standart bir diyet alan kadinin
gunluk ek olarak 200 mcg folik asit destegi almis oldugu
saptanmistir #*4. Gidalarin folik asit ile zenginlestirilmesi
ayrica Brezilya, Kanada,izlanda, Sili, Kosta Rika,
Giiney Afrika, Urdiin gibi bircok tlkede de uygulamaya
girmistir. Gidalarin folik asit ile zenginlestirilmesinin
uygulandigi ilkelerde folik asit aliminin ve kan folat
diizeyinin belirgin bir sekilde arttigi saptanmistir (46
- 48). Honein ve ark., ABD'de dogum kayitlarindan
yararlanarak yaptiklari bir calismada gidalarin folik asit
ile zenginlestirilmesi sonrasinda, NTD prevalansinda
%19’luk bir azalma oldugunu belirlemislerdir '*. Yapilan
bir calismada izlanda ve Kanada'da gidalarin folik asit
ile zenginlestirilmesi sonrasi NTD insidansinda %78
azalma saptanmistir®. Pacheco ve ark, Brezilyada
gidalarin folik asit ile zenginlestirilmesi 6ncesinde
ve sonrasindaki NTD prevalanslarini karsilastirmak
amaciyla yapmis olduklar bir calismada; gidalarin folik
asit ile zenginlestirilmesi déncesinde, 2000-2004 yillar
arasindaki NTD prevalansini 1000 canh dogumda 0,72
olarak saptarken, zenginlestirme sonrasi 2005-2006
yillar arasinda NTD prevalansini 1000 canli dogumda
0,51 olarak saptamislardir ve aradaki fark istatistiksel
olarak anlamli bulunmamistir . 2004 yilinda Kim,
ylksek dozlarda folik asit desteginin kansere yol acan
bir etkisinin olabileceginin altini cizmis ve gidalarin folik
asit ile zenginlestirilmesinin uygulandigi toplumlarda
bu uygulamanin uzun dénem sonuclarinin dikkatli bir
sekilde izlenmesini 6nermistir *°.

Turkiye'deki NTD sikhgi ile ilgili yapilan cesitli calismalar
mevcuttur. il bazinda yapilan cesitli calismalarda,
NTD prevalansi 1000 canli dogumda 3-5,8 olarak
bulunmustur. Tuncbilek ve ark.nin, 1999 yilinda Tiirkiye
genelinde yapmis oldugu bir calismada NTD prevalansi
1000 canli dogumda 3 olarak saptanmistir. Yine bu
cahismada, Kuzey ve Dogu Anadolu'da en yiiksek, Bati
Anadolu’da en diisik NTD sikligi saptanmistir. Maternal
distuk egitim dizeyi, ileri maternal yas varliginda NTD
riskinin daha yiiksek oldugu bulunmustur °. Oner ve
ark. yaptiklar bir calismada Edirne’de adélesan kizlarda
biyokimyasal folik asit diizeylerini incelemislerdir. Bu

calismanin sonucunda incelenen adolesan kizlarin
%37,6’sinda folik asit dizeylerinin yeterli oldugu (=
6ng/ml), %46’sinda sinirda oldugu(3-5,9 ng/ml) tespit
edilmis, adolesan kizlarin sadece %16,3'de ise folik
asit dlzeyleri yetersiz bulunmustur(<3 ng/ml). Kirsal
kesimde %20,1 oraninda folik asit eksikligi saptanirken,
bu oran kentsel kesimde % 14,7 olarak bulunmustur.
Disuk gelir diizeyine sahip grupta folik asit eksikliginin
daha yiksek oranda gorildugu belirlenmistir *'. Aydinli
ve ark., yaptiklari bir calismada daha 6nceden NTD'li
cocuk dogurma dykusi olan 190 olguya 5 mg folik asit
ve multivitamin preparati en ge¢ gebelikten 2 ay 6nce
baslanmig ve en az gebeligin ilk 2 ay1 boyunca verilmis.
Kontrol grubu olarak ise NTD’li cocuk dogurma oykiisi
olan gebelik 6ncesi folik asit ve multivitamin kullanma
oykusu olmayan 173 olgu belirlenmis. Prekonsepsiyonel
folik asit ve multivitamin tedavisi verilen 190 olguda
NTD tekrari gorilmez iken kontrol grubunda %4
oraninda (7 olgu) NTD tekrari gorilmistir. Calisma
sonucunda vyazarlar, NTD'li gebelik o6ykiisi olan
kadinlarin takip eden gebeliklerinden en ge¢ 8 hafta
once en az 5 mg folik asit kullanimina baslamalari ve
folik asit kullanmimini en erken 8.gebelik haftasina kadar
devam ettirmeleri gerektigi onerisinde bulunmuslardir
17 Ulkemizde 2002 yilinda Saglik Bakanhg: tarafindan
yayinlanan bir kilavuzda, dreme cagindaki tim
kadinlarin prekonsepsiyonel dénemde ve gebeliklerinin
ilk trimesteri boyunca giinlik folik asit destegi almalari
gerektigi belirtilmistir 2. Baykan ve ark.nin 2009
yilinda yaptiklari bir calismada, 1083 kadina folik asit
ve NTD ile ilgili bilgi dizeyini 6lcmek amach sorular
sorulmus. Bu calismada kadinlarin %46,3’niin folik asit
ile ilgili bilgi sahibi oldugu ancak daha azinin folik asit
ve NTD iliskisi hakkinda bilgi sahibi oldugu, ana bilgi
kaynaklarinin saglik personeli ve medya oldugu, gebe
olmayan kadinlarin ancak %3,5'nin ginlik folik asit
destegi aldigl, ileri yas ve diisiik egitim seviyesi ile bilgi
diizeyinin azaldigl bulunmustur *.

Cesitli gebelik komplikasyonlari ile folik asit eksikligi
arasinda baglanti olduguna dair calismalar mevcut olsa
da literatiirde konu ile ilgili bir celiski s6z konusudur. Folik
asit eksikligi ile ablasyo plasenta arasinda 1960-1970
yillarda yapilan bazi ¢alismalarda iliski gésterilmesine
ragmen, daha sonraki yillarda yapilan cahsmalar
bunu dogrulamamistir®. Folik asit ve preeklampsi
iliskisi hakkinda son zamanlarda yapilan, 25 calismayi
iceren bir meta-analizde hiperhomosisteineminin
preeklampsi etyolojisinde yer aldigina dair kanitlarin
yeterli olmadigl sonucuna varilmistir %% Ray ve ark.
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yaptiklari bir calismada Kanada'da gidalarin folik
asit ile zenginlestirilmesi uygulamasi sonrasinda
artmis folik asit aliminin preeklampsi riski Uzerine
etkisi gosterilememistir >*. Folik asit eksikligi ve
spontan abortuslar arasinda iliski oldugu ve folik asit
destegi ile tekrarlayan abortlarin 6nlenebilecegine
dair gorisler olmasina karsin pek cok calismada folik
asit desteginin spontan abort hizina etkisi olmadigi
belirtilmistir >*¢>8 Yapilan calismalarda gidalarin folik
asit ile zenginlestirilmesi sonrasinda kromozomal
anomalilerin prevalansinda degisiklik saptanmamis *>*°,
perikonsepsiyonel multivitamin kullaniminin otozomal
trizomi riski Gzerine etkisi bulunmamistir 3.

Karen ve Goh yapmis olduklar bir derlemede artmis
folik asit alimi ile bazi kanserler arasindaki iliskiyi
ortaya koymuslardir. Metaanaliz sonuclarina goére
artmis folik asit alimi ile meme kanseri riskinde
azalma oldugu belirtilirken, postmenopozal hastalarda
istatistiksel olarak anlamli olmamakla beraber meme
kanseri riskinde artis olabilecegi, 5 mg/giin folik asit
kullanimi ile meme kanserinin mortalitesinde artis
olabilecegi belirtilmistir. Ayrica folik asit kullanimi ile
kolorektal kanser riski arasinda ters bir iliski oldugu
ancak folik asit kullaniminin potansiyel olarak kolorektal
adenom riskini artirabilecegi belirtilmistir. Pankreas
kanseri, serdz tip over kanseri riskinde folik asit alimi
ile azalma oldugu, folik asit kullaniminin bas-boyun
kanserleri, 6sefagus ve mide kanserlerine karsi koruyucu
etkisinin olabilecegi belirtilmistir. Gidalarin folik asit ile
zenginlestiriimesi sonrasinda servikal karsinogenezis
iceren hiicrelerde  DNA metilasyonu derecesi ya
da paterni arasinda iliski kurulamamistir . Ayrica
yiksek folat diizeyleri ile yash populasyonda kognitif
fonksiyonlarda bozulma olabilecegi ifade edilmistir 2
Olasi vitamin B12 eksikligine bagl semptomlar folik
asit kullanimi sirasinda maskelenebilir, bazi hastalarda
disiik dozlarda dahi folik asite bagh idiosenkratik
reaksiyon gelisebilir .

Sonucta; Ulkemizde folik asit preparatlarinin rutin
kullaniminin  6nerilmesinin, temel verilerde netlik
olmamasi dolayisi ile, dogru olmadigi, ©6nceden
NTD’li fetusa sahip anne adaylarinda kan folik asit
seviyelerine bakarak prekonsepsiyonel destek saglanip
saglanmamasi kararinin verilmesinin daha dogru
olacagl, yiyeceklere folik asit ilave edilmis llkelerde de
NTD sayilarinda istatistiksel olarak anlamli olmayan
sonuclar elde edildigi ve saglam veriler elde edilinceye
kadar eksiklik olan vakalarda destek saglanmasi
gerektigi bilinmelidir
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