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Neuralebuisdefecten (NBD) zijn congenitale afwij-
kingen van het centraal zenuwstelsel die ontstaan
door het onvolledig sluiten van de neurale buis bin-
nen vier weken na de conceptie (bevruchting). Spi-
na bifida (open ruggetje) is de meest voorkomende
vorm van NBD. Vaak gaat de afwijking gepaard
met belangrijke neurologische, motorische, ortho-
pedische en functionele stoornissen.

Omdat aangetoond werd dat foliumzuur (een vita-
mine van de B-groep) een rol speelt bij het ont-
staan (of althans de preventie) van NBD, geldt de
aanbeveling om tijdens de zwangerschap een dage-
lijks supplement van 400 pg foliumzuur te voor-
zien, reeds van voor de conceptie tot minimaal 12

weken erna. Hiermee zou tot 60-70% reductie van de
prevalentie van NBD bereikt kunnen worden. Uit een
bevraging van 2106 moeders van pasgeboren kinde-
ren in de JOnG!-studie (dit is een onderdeel van het
meerjarenprogramma van het Steunpunt Welzijn,
Volksgezondheid en Gezin) blijkt dat de overgrote
meerderheid (86,4%) van de moeders foliumzuur
tijdens de zwangerschap heeft ingenomen, maar dat
slechts 36,3% van de respondenten dit in overeen-
stemming met de aanbeveling heeft gedaan (correcte
periode van inname). Ongeplande zwangerschap en
lage sociaaleconomische status van de moeder blij-
ken risicofactoren voor niet correcte foliumzuurinna-
me.

Aanbevelingen om het preventiebeleid ter zake te
verbeteren worden geformuleerd.
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Foliumzuur is belangrijk voor de preventie van neurale-
buisdefecten bij de foetus. Neuralebuisdefecten zijn con-
genitale afwijkingen van het centrale zenuwstelsel die
ontstaan door het onvolledig sluiten van de neurale buis
binnen vier weken na de conceptie (d.i. binnen zes we-
ken na de start van de laatste maandstonden). De neu-
rale buis is een voorloper van het centraal zenuwstelsel
(hersenen en ruggenmerg), en een onvolledige sluiting
ervan leidt, athankelijk van de locatie van het defect, tot
anencefalie, encefalocoele, of spina bifida.

Anencefalie of open schedel is de ernstigste vorm van
neuralebuisdefect, en gaat gepaard met het ontbreken
van delen van de hersenen. Anencefalie leidt onvermij-
delijk tot doodgeboorte of vroeg neonataal overlijden
van het kind. Bij encefalocoele is er een uitstulping van
het hersenvlies met craniaal vocht en/of hersenweefsel
door een opening in de schedel. De prognose varieert,
na chirurgisch ingrijpen, van normaal tot ernstige multi-
pele disfuncties. Spina bifida (open ruggetje) is de
meest frequente vorm van neuralebuisdefect. De prog-
nose is zeer variabel, afhankelijk van de ernst van het
defect. Vaak zijn er ernstige neurologische, motorische,
orthopedische en functionele stoornissen. Spina bifida
gaat dikwijls gepaard met hydrocoele cervicalis
(waterhoofd).

De epidemiologie van neuralebuisdefecten is complex,
en de prevalentie van aangetaste zwangerschappen is
moeilijk in te schatten wegens het optreden van sponta-
ne abortus en geinduceerde zwangerschapsonderbre-
king na opsporing d.m.v. echografie, tripletest of vrucht-
waterpunctie (Cornel et al., 1997; Den Ouden et al.,
1996). De prevalentie van neuralebuisdefecten schom-
melde in Belgié tijdens de voorbije 20 jaar tussen onge-
veer 8 en 10 per 10000 zwangerschappen en tussen 2 en
4 per 10000 levendgeborenen. De prevalentie van spina
bifida bedroeg ongeveer 6 tot 8 per 10000 zwanger-
schappen en 1 tot 4 per 10000 levendgeborenen
(Gillerot, Baguette & Nelen, 2007). In de Verenigde Sta-
ten (VS) werd de prevalentie van spina bifida in de leef-
tijdgroep 0 - 19 jaar in 2002 geschat op 3,1/10000
(Shin, Besser, Siffel et al., 2010).

De etiologie van neuralebuisdefecten is niet gekend,
maar vermoedelijk spelen zowel genetische als omge-
vingsfactoren een rol. Het feit dat de prevalentie van
neuralebuisdefecten hoger is in sommige etnische groe-
pen, en dat het risico hoger ligt in families waar reeds
eerder een geboorteafwijking - of meer specifiek een
geval van neuralebuisdefect - voorkwam, wijst op het
belang van genetische factoren bij het ontstaan ervan.
Ondanks de tientallen studies die in de loop van de
voorbije 20 jaar het verband tussen specifieke gendefec-
ten en neuralebuispathologie hebben trachten te ontra-
felen, met vooral de focus op genen die direct of indirect
coderen voor proteinen die van belang zijn in het foli-
umzuur- en methioninemetabolisme, werd het verant-
woordelijke genetische defect tot op heden nog niet vol-
ledig opgehelderd (Au et al., 2010).

Meer duidelijkheid is er over de rol van omgevingsfacto-
ren bij het ontstaan van neuralebuisdefecten. Een lage
sociaal economische status, leeftijd van de moeder

(ouder dan 40 jaar, en jonger dan 19 jaar), gewicht
(obesitas) van de moeder, rangorde (zowel hogere als
lagere) van het kind in het gezin, hyperthermie tijdens
de vroege zwangerschap, hoge suikerspiegel (diabetes)
tijdens de zwangerschap, cafeinegebruik in het jaar voor
de zwangerschap, gebruik van sommige geneesmiddelen
(onder meer anti-epileptica), en roken tijdens de zwan-
gerschap, zijn factoren die in een groot aantal studies in
wisselende mate geassocieerd werden met een verhoogd
risico op neuralebuisdefecten (Kondo, Kamihira & Oza-
wa, 2009).

Hoewel het mechanisme nog niet geheel is blootgelegd,
werd begin jaren '90 van vorige eeuw vastgesteld dat
foliumzuur, een vitamine van de B-groep, een rol speelt
bij het ontstaan (of althans de preventie) van neurale-
buisdefecten (Medical Research Council Vitamin Study
Group, 1991). Er is een duidelijk omgekeerde relatie tus-
sen de folaatconcentratie in het plasma bij de zwangere
vrouw en het risico op neuralebuisdefecten bij de foetus.
Foliumzuur heeft echter een veel bredere impact op de
gezondheid dan oorspronkelijk gedacht. Een laag gehal-
te aan foliumzuur is bijvoorbeeld ook geassocieerd met
een laag geboortegewicht bij pasgeborenen, en zou ook
gerelateerd zijn aan het risico op cardiovasculaire aan-
doeningen, en op colon- en borstkanker. Grootschalige
gerandomiseerde gecontroleerde studies zijn echter no-
dig om deze laatste gezondheidseffecten te bevestigen
(Department of Health, 2000). Natuurlijke bronnen van
folaten zijn onder meer lever, gist, bladgroenten, peul-
vruchten en sommige fruitsoorten. In realiteit komt
30% van de foliumzuurinname via onze voeding echter
van granen, 30% van groenten en aardappelen, 8% van
melkproducten, 7% van fruit en 6% van vlees en vlees-
producten (De Bree et al., 1997). De intestinale absorp-
tie van foliumzuur uit voedsel is echter inefficiént in
vergelijking met die van synthetisch foliumzuur. Het
foliumzuur dat in supplementen en in verrijkt voedsel
gebruikt wordt is pteroyl-monoglutamaat (PGA), dat als
dusdanig niet in de natuur voorkomt. Het lichaam meta-
boliseert dit PGA tot methylfolaat, wat de normale vorm
is van het vitamine die in het plasma getransporteerd
wordt. Onderzoek heeft aangetoond dat dit absorptie-
en biotransformatieproces verzadigd is bij een dosis
PGA van maximum 400 ug. Bij hogere dosissen blijft er
in verhouding tot de toegediende dosis niet-
gemetaboliseerd synthetisch PGA (potentieel levens-
lang) in het bloed aanwezig.

Volgens internationaal geldende normen is tijdens de
zwangerschap een dagelijkse inname van 400 pg foli-
umzuur aanbevolen om de ontwikkeling van neurale-
buisdefecten bij de foetus te voorkomen. Voor een niet-
zwangere volwassen vrouw zou een minimale dagelijkse
inname van 200 ug volstaan. De dagelijkse inname die
voor zwangere vrouwen wordt aanbevolen kan moeilijk
bereikt worden met een gewone gevarieerde voeding,
die voor de landen van de Europese unie op gemiddeld
168 tot 326 pg foliumzuur/dag wordt geschat. Om die
reden geldt de aanbeveling tot het nemen van een dage-
lijks supplement van 400 ug, reeds van vooér de concep-
tie, tot minimaal 12 weken na de conceptie. In geval van
een voorgeschiedenis van neuralebuisdefecten wordt bij
een volgende zwangerschap een supplement van 4 mg/
dag aanbevolen (Hoge Gezondheidsraad (HGR), 2009).



Uit meta-analyses blijkt dat het systematisch gebruik
van een foliumzuursupplement potentieel leidt tot een
afname in de incidentie van neuralebuisdefecten met
maximum 60 a 70% (Lumley et al., 2001). Internatio-
naal onderzoek toont echter ook dat de incidentie van
neuralebuisdefecten niet in die mate afneemt in de jaren
nadat een aanbeveling tot het nemen van een supple-
ment in een bepaalde regio of land wordt geformuleerd.
Mogelijks is dit omdat aanstaande moeders deze aanbe-
velingen niet of niet voldoende volgen (Botto et al.,
2005; Boulet et al. 2009; van der Pal-De Bruin, Buiten-
dijk, Hirasing & De Ouden, 2000). De verhoogde risico’s
gepaard gaande met sommige van de hoger genoemde
omgevingsfactoren, zoals bv. de lage sociaaleconomi-
sche status en de leeftijd en het gewicht van de moeder,
zijn ook minstens gedeeltelijk te verklaren door minder
(of minder correcte) toepassing van de preventieve aan-
bevelingen tot foliumzuursuppletie (Au et al., 2010; Yin
et al., 2010; Kondo, Kamihira & Ozawa, 2009).

Wegens het relatief beperkte succes van campagnes die
foliumzuursuppletie tijdens de zwangerschap promoten,
wordt in een aantal (voornamelijk niet Europese) lan-
den een alternatieve strategie toegepast, waarbij bepaal-
de voedingsmiddelen (vooral graanproducten) verrijkt
worden met foliumzuur (Botto et al., 2005; Russel,
2006; USDA, 2003). In januari 1998 werd verrijking
van graanproducten verplicht in de VS. Sindsdien wer-
den onder meer ook in Canada, Costa Rica, Chili, Zuid-
Afrika, Australié en Nieuw-Zeeland verplichte
verrijkingsprogramma’s opgezet, resulterend in een sub-
stantiéle toename van de folaatconcentraties in het se-
rum in deze populaties, en een reductie van 25% tot
50% in de prevalentie van zwangerschappen met een
neuralebuisdefect. (Berry et al., 2010; National Birth
Defects Prevention Network, 2010; Pfeiffer et al., 2007;
Williams et al., 2002).

Inname van foliumzuur in de aanbevolen dosis van
400 pg/dag en consumptie van met foliumzuur verrijkt
voedsel zou geen bewezen risico’s met zich meebrengen.
Het is niet waarschijnlijk, maar ook niet bewezen, dat
hogere dosissen foliumzuur gepaard gaan met
gezondheidsrisico’s ten gevolge van de mogelijk levens-
lange aanwezigheid van (en dus blootstelling aan) niet-
gemetaboliseerd PGA in het bloed (Lucock, 2004). Wel
is bekend dat foliumzuur in hoge doses een vitamine
Bi12 tekort kan maskeren, doordat het de anemie
(bloedarmoede) corrigeert maar niet de irreversibele
neurologische sequelae die door vitamine Bi2 tekort
kunnen ontstaan. Er zijn aanwijzingen in sommige stu-
dies dat in dergelijke gevallen de neurologische klachten
zelfs kunnen toenemen door de foliumzuurbehandeling,
alhoewel andere studies dit tegenspreken. Vitamine B12
tekort is echter een probleem dat zich in westerse lan-
den in hoofdzaak stelt bij oudere personen. Bovendien
werden de nadelige effecten van foliumzuur enkel be-
schreven bij ernstige vormen van vitamine B12 deficién-
tie en na inname van hoge dosissen foliumzuur (> 5
gram/dag). Op basis hiervan beschouwt de “Scientific
Committee on Food” van de Europese Commissie een
dosis van 1 mg foliumzuur per dag als een veilige boven-
grens voor inname bij zwangeren. De dosis van 400 ug
(0,4 mg) per dag, die aanbevolen wordt bij de preventie
van neuralebuisdefecten, ligt hier dus nog ver onder
(Eichholzer, Tonz & Zimmerman, 2006; Reynolds,
2006; Scientific Committee on Food, 2000).

Foliumzuur in hoge doses (4 mg/d) verhoogt het risico
op meerlingzwangerschap (Smith, Kim & Refsum,
2008).

In deze SWVG Feiten & Cijfers beschrijven we de prak-
tijk van foliumzuursuppletie tijdens de zwangerschap
voor een geboortecohorte in Vlaanderen (geboren 1 mei
2008 — 30 april 2009), alsook enkele determinanten
van het correct opvolgen van de aanbeveling ter zake
van de HGR. Aansluitend hierbij worden aanbevelingen
voor het beleid in Vlaanderen geformuleerd. Dit onder-
zoek werd uitgevoerd in het kader van het Steunpunt
Welzijn, Volksgezondheid en Gezin, programma JOnG!
(cohorte 0 jaar) (Grietens et al., 2010).

Drie tot vier maanden na de bevalling werden de moe-
ders van 3017 pasgeborenen schriftelijk bevraagd over
eventuele foliumzuurinname, en over de periode waarin
het supplement werd ingenomen. Van de moeders van
2106 (69,8%) kinderen werden de ingevulde vragenlijs-
ten ontvangen.

Het gebruik van een foliumzuursupplement, voor en/of
tijdens de zwangerschap, al dan niet onder de vorm van
foliumzuurtabletten of een multivitaminepreparaat met
foliumzuur, werd vastgesteld door middel van een ge-
trapte bevraging. In eerste instantie werd nagegaan of
de moeder een foliumzuursupplement heeft gebruikt,
en, indien dat het geval was, wanneer ze hiermee is ge-
start en gestopt (antwoordmogelijkheden: "voér de
zwangerschap"”, “1¢, 2¢, ... 9¢ maand van de zwanger-
schap”, "na de bevalling", "weet niet"). Voor de analyse
en voorstelling van deze gegevens werden de zwanger-
schapsmaanden eventueel gegroepeerd per trimester.

Een correcte inname van een foliumzuursupplement
werd overeenkomstig de HGR- aanbeveling gedefinieerd
als het gebruik van een supplement van voér de zwan-
gerschap (dus voor de conceptie) tot ten minste na de
derde maand (of na het eerste trimester) van de zwan-
gerschap) (HGR, 2009). Voor het berekenen van de pre-
valentie van een (correcte) inname werden ontbrekende
antwoorden (niet ingevuld of "weet niet") niet in reke-
ning gebracht. Het percentage moeders dat het supple-
ment innam tijdens een bepaalde periode werd eerst
berekend op het totaal aantal moeders dat de periode
vermeldde op de vragenlijst, en nadien omgerekend
naar de volledige steekproef door deze percentages te
vermenigvuldigen met de proportie moeders die aangaf
een supplement te gebruiken. Op deze manier werden
de ontbrekende antwoorden op beide niveaus (gebruik
van een supplement en periode) in rekening gebracht.

De relatie tussen eventuele determinanten en het ge-
bruik van een foliumzuursupplement werd vastgesteld
door middel van een beschrijvende analyse (prevalentie)
en logistische regressie (significantie). Voor de beschrij-
vende analyse werd dezelfde wijze van berekening als
voor de globale prevalentie gebruikt. Voor de logistische
regressie werden de deelnemers in eerste instantie ge-
groepeerd in de volgende categorieén: "geen supple-

ment", "correct gebruik", "te laat gestart", "te vroeg ge-
stopt” of "andere".



Tabel 1: Inname van een foliumzuursupplement (tabletten of multivitaminepreparaat) naargelang de periode van
de zwangerschap, als percentage van de volledige doelgroep (n = 2106)*

Stop van het supplement
Start van het
Ny totaal
supplement voor de . . . na de
1e trimester 2¢ trimester 3e trimester
zwangerschap geboorte
voor de zwangerschap 0,3 6,9 6,5 2,4 27,4 43,5
1¢ maand - 4,1 5,0 3,1 14,3 26,5
2¢ maand - 0,3 1,8 1,4 6,7 10,2
3¢ maand - 0,0 0,4 0,7 3,0 4,1
2¢ trimester - - 0,2 0,5 1,1 1,8
3¢ trimester - - - 0,2 0,1 0,3
Geen supplement - - - - - 13,6
Totaal 0,3 11,3 13,9 8,3 52,6 100,0

* Uitgezonderd vragenlijsten waarop deze vraag niet (n=53) of niet volledig (n=142) werd beantwoord

Tabel 2: Proportie (%) moeders die foliumzuur innamen tijdens de zwangerschap naargelang een aantal sociode-
mografische indicatoren

Inname van foliumzuur tijdens de zwangerschap

geen correct? niet correct periode niet
gekend

Opleidingsniveau moeder 2

< hoger secundair onderwijs (n = 221) 35,9 15,3 48,8 19,0

hoger secundair onderwijs (n = 606)* 18,0 29,8 52,2 9,1

hoger onderwijs (n = 1223) 7,7 43,0 49,3 7,1
Beroepstatus moeder 2

betaald werk (n = 1632)* 10,2 39,9 49,9 7,2

geen betaald werk (n = 343) 29,5 16,5 54,0 17,5
Gezinsinkomen (per maand)

< 1500 euro (n = 151) 34,3 14,0 51,7 19,9

1500 — 3000 (n = 836)* 15,9 314 52,7 7,5

> 3000 (n = 722) 7,2 44,8 48,0 6,5
Kansarmoede (Ikaros) (n = 96)** 46,3 8,1 45,6 27,1
Nationaliteit van de moeder bij geboorte (Ikaros)

Belg (n = 1836)* 10,9 38,8 50,3 8,1

Niet Belg (n = 262) 33,5 17,7 48,8 16,8
Pariteit (Ikaros)

Eerste Kind (n=1063)* 9,0 43,1 47,9 8,3

Volgend kind (n=1035) 18,2 20,3 52,5 10,1
Ongeplande zwangerschap (n = 253)** 29,7 5,5 64,8 11,5
Globale prevalentie 13,6 36,3 50,1 9,3

1 Correcte inname = start voér de zwangerschap, stop na het eerste trimester.

2 Voor de indicatoren opleiding en beroepsstatus zijn de resultaten voor moeder en vader zeer gelijklopend.

* Verschillen t.o.v. referentiegroep (met asterisk) zijn steeds significant voor wat betreft de prevalentie van het ge-
bruik van foliumzuur (al dan niet volgens de aanbevelingen), en voor een correct inname volgens de aanbevelingen
(enkelvoudige logistische regressie, p < 0.05).

** De prevalentie in deze subgroep verschilt significant van de globale prevalentie.



Met enkelvoudige logistische regressie werd dan het
significantieniveau van eventuele verschillen tussen
groepen vastgesteld voor (i) het gebruik van een supple-
ment, en (ii) een correcte inname van een supplement
afzonderlijk. De factoren die hierbij in rekening werden
gebracht zijn “opleidingsniveau van de moeder”,
“beroepsstatus van de moeder”, “gezinsinkomen per
maand”, “kansarmoede”, “nationaliteit van de moeder
bij haar geboorte”, “pariteit” en “(on)geplande zwanger-
schap”.

2

De gegevens met betrekking tot “kansarmoede”, 7,
“pariteit” en “nationaliteit van de moeder bij haar ge-
boorte” zijn afkomstig van de elektronische gegevens-
bank van Kind en Gezin (IKAROS-databank). De factor
“kansarmoede” kwam tot stand op basis van zes criteria
(het maandinkomen van het gezin, de arbeidssituatie
van de ouders, de opleiding van de ouders, de huisves-
ting, de ontwikkeling van de kinderen en de gezondheid)
die Kind en Gezin hanteert om kansarmoede in een ge-
zin vast te stellen. Conform de procedure van Kind en
Gezin wordt een gezin als “kansarm” beschouwd, wan-
neer het aan drie of meer van deze zes criteria beant-
woordt. De “nationaliteit van de moeder bij haar ge-
boorte” geldt als proxy voor de origine van de moeder.

Voor een uitgebreide beschrijving van de steekproef en
de bevraging verwijzen we naar het onderzoeksrapport
waarin de theoretische achtergronden, de onderzoeks-
opzet en het verloop van het eerste meetmoment van het
onderzoek JOnG! worden beschreven (Grietens et al.,
2010).

Op de vraag naar het gebruik van foliumzuur v66r en/of
tijdens de zwangerschap antwoordden 1774 moeders
positief (86,4%; 95% BI, 84,8 — 87,8%) en 279 negatief
(13,6%; 95% BI, 12,1 — 15,2%) (53 moeders wisten het
niet of hebben deze vraag niet beantwoord). Op 1632
vragenlijsten werd ook de periode waarin het supple-
ment werd genomen ingevuld (Tabel 1). Hieruit blijkt
dat meer dan vier op tien moeders reeds van voor de
zwangerschap een foliumzuursupplement gebruikten (of
43,3% van alle moeders), en ongeveer evenveel moeders
pas startten met foliumzuurinname tijdens het eerste
trimester of later (40,8%).

Slechts één op drie moeders (36,3%) startte voor de con-
ceptie en hield dit (zoals aanbevolen) minstens tot en
met de 3¢ zwangerschapsmaand vol (d.i. grijs gearceerde
zone in Tabel 1).

Wanneer een supplement wordt genomen gebeurde dit
door 60,9% van de gebruiksters tot na de bevalling: (d.i.
52,6% van de volledige doelgroep), en nam 34,7% (d.i.
30,0% van de volledige doelgroep) nog steeds een sup-
plement op het ogenblik van de bevraging.

Er is een relatie tussen elk van de onderzochte sociaal
economische indicatoren en zowel het gebruik als het
correct gebruik van een foliumzuursupplement. De pre-
valentie van gebruik/correct gebruik is significant hoger
bij een hogere scholingsgraad, betaald werk, een hoger
gezinsinkomen, wanneer de moeder de Belgische natio-
naliteit heeft bij haar geboorte, en bij het eerste kind.

Ingeval de ouders voldoen aan de criteria voor kansar-
moede van Kind en Gezin, ligt de prevalentie significant
lager dan de globale prevalentie. Ook in geval van een
ongeplande zwangerschap ligt de prevalentie van een
supplementgebruik en vooral van een correct supple-
mentgebruik zoals verwacht significant lager dan het
gemiddelde (Tabel 2).

De percentages in de laatste kolom van Tabel 2
(“periode niet gekend”) zijn slechts een indicatie voor
het aantal onvolledig ingevulde enquétes, en werden
niet mee opgenomen in de berekening van de prevalen-
ties van inname, en van al dan niet correcte inname, die
weergegeven zijn in de kolommen 1 tot 3.

Van de strategieén die wereldwijd worden aanbevolen
voor de preventie van neuralebuisdefecten, met name (i)
foliumzuursuppletie van v66r de conceptie tot en met
minstens de derde maand van de zwangerschap of (ii)
foliumzuurverrijking van bepaalde veel gebruikte voe-
dingsstoffen, wordt in Vlaanderen (zoals in de meeste
landen van de Europese regio) uitsluitend de eerste toe-
gepast.

Een hoog bereik van correcte foliumzuursuppletie
(zowel aanbevolen dagelijkse dosis als periode van ge-
bruik) is nodig om de in de literatuur vooropgestelde
cijfers van 60-70% reductie van neuralebuisdefecten te
bekomen. Met een gerapporteerde prevalentie van
slechts 36,3% correcte foliumzuurinname tijdens de
zwangerschap wordt deze doelstelling anno 2008-2009
in Vlaanderen, volgens de cijfers van de JOnG!-studie,
duidelijk niet bereikt. Alhoewel bijna 9 op 10 (86,4%)
van de jonge moeders vermelden tijdens de laatste
zwangerschap foliumzuur te hebben ingenomen, is 7,2%
hiermee te vroeg gestopt en 40,8% te laat gestart om een
maximaal preventief effect op de ontwikkeling van een
neuraalbuisdefect bij hun baby te bereiken. Ter vergelij-
king, in 2006 werd in een kleinschalige Vlaamse studie
bij 90 (86,5%) van de 104 bevraagde moeders van 18 tot
en met 30 jaar, en bevallen van hun eerste kindje, foli-
umzuurinname genoteerd, waarvan slechts 26 (25,0%)
moeders dit deden volgens de richtlijnen van de HGR
(voor en tijdens de zwangerschap), 13 (12,5%) enkel
vOor en 52 (50,0%) uitsluitend tijdens de zwangerschap
(Eurocat, 2006; Gillerot, 2009). De recentere cijfers van
de JOnG!-studie laten een vergelijkbaar hoge prevalen-
tie van "gebruik van foliumzuur" zien, alsook een be-
perkte toename van "correct gebruik van foliumzuur".
Wetende dat de prevalentie van neuralebuisdefecten in
Belgi€ beperkt blijft tot 1 & 4 gevallen per 10000 geboor-
ten, is de steekproef in deze JOnG!-studie te klein om
een betrouwbaar verband te kunnen aantonen tussen
foliumzuurinname en risico op NBD. Overigens werden
noch bij de bevraging van 2106 ouders, noch in de Ika-
ros databank van Kind en Gezin voor de 3017 aan JOnG!
deelnemende kinderen, gevallen van een NDB gesigna-
leerd.

De lage cijfers van “correct gebruik” zijn voor een be-
perkt deel toe te schrijven aan ongeplande zwanger-
schappen, waarbij start van foliumzuursuppletie voor de
conceptie per definitie onmogelijk is. Met slechts 12%



(253/2106) kinderen geboren uit een ongeplande zwan-
gerschap scoort de onderzoeksgroep JOnG! echter rela-
tief laag. Ter vergelijking, in een recente bevraging naar
de seksuele gezondheid in Nederland (n=3207) werd
gerapporteerd dat van alle zwangerschappen die het jaar
voorafgaand aan de bevraging hadden plaatsgevonden
18,1% ongepland was (waarvan 12,3% gewenst). Hierin
zitten ook de zwangerschappen vervat die door spontane
of geinduceerde zwangerschapsonderbreking niet tot
een geboorte hebben geleid (Bakker et al., 2009). In de
VS waren in het jaar 2001 22% van alle geboorten bij
vrouwen in de leeftijdsgroep 15-44 jaar het resultaat van
een ongeplande zwangerschap. De Verenigde Staten
kennen in vergelijking met Vlaanderen echter verhou-
dingsgewijs heel wat meer zwangerschappen in de leef-
tijdsgroep 15-19 jaar, een leeftijd waarop het risico op
ongeplande zwangerschap aanzienlijk hoger is (The Na-
tional Campaign to Prevent Teen and Unplanned Preg-
nancies, 2008). In Vlaanderen is de prevalentie van cor-
rect foliumzuurgebruik dus nog voor heel wat verbete-
ring vatbaar door het promotiebeleid toe te spitsen op
de geplande zwangerschappen. Verschillende strategie-
én zijn hier mogelijk.

Een algemene mediacampagne in opdracht van de Ne-
derlandse overheid heeft in 1995 tot een aanzienlijke
verbetering van de kennis over foliumzuur als preventie-
ve maatregel van neuralebuisdefecten geleid, alsook tot
een significante toename van het gebruik en het correct
gebruik van foliumzuur bij de doelgroep (van der Pal et
al., 2000). Een langdurig effect kan van dergelijke cam-
pagnes echter niet verwacht worden; daarom moeten ze
worden herhaald en aangevuld met persoonlijk contact
met een hulpverlener in het kader van een preconceptie-
consult (de Walle et al., 2008). De meest gangbare prak-
tijk, ook in Vlaanderen, is de advisering door huisartsen
en gynaecologen tijdens een contraceptief consult, zeker
wanneer vrouwen te kennen geven een zwangerschap te
overwegen (Samyn et al., 2008). Er zijn goede argumen-
ten om de hele preconceptuele zorg een prominente
plaats te geven binnen de huisartsgeneeskunde. Indien
de huisarts geconfronteerd wordt met ouders die aange-
ven zwanger te willen worden moet, samen met aanbe-
velingen van bv. gezonde voeding, stoppen met alcohol-
gebruik en roken, het belang van foliumzuursuppletie
benadrukt worden. Op die manier zit de advisering tot
foliumzuurinname verankerd in de eerstelijnsgezond-
heidszorg, naast eventuele preconceptionele consulten
door gynaecologen of vroedvrouwen. In verschillende
studies is de effectiviteit van deze “physician-based”
aanpak, onder meer in de Verenigde Staten en in China,
aangetoond. Dergelijke consulten blijken een krachtige
predictor voor foliumzuurgebruik in de doelgroep (de
Jong-van den Berg, 2005; Robbins et al., 2005).

Probleem is echter dat via deze consulten niet alle vrou-
wen die een zwangerschap plannen, en niet in het minst
de vrouwen die tot een risicogroep behoren, bereikt
worden. Uit de studieresultaten van JOnG! blijkt dat
ook in Vlaanderen (conform internationale bevindin-
gen) het “gebruik van foliumzuur, en meer nog het
“correct gebruik”, ervan significant lager ligt in specifie-
ke subgroepen. Vooral vrouwen met een sociaalecono-
misch zwakker profiel (lager opleidingsniveau, lager
inkomen, kansarmoede) scoren hier aanzienlijk slech-
ter. Met gerichte acties naar deze subgroepen is dus nog

aanzienlijke winst te boeken, zowel in termen van cor-
recte foliumzuursuppletie en reductie van neuralebuis-
defecten. Of de kosten verbonden aan foliumzuursup-
pletie voor sommige vrouwen een drempel zijn om de
inname tijdig te starten en gedurende de hele aanbevo-
len periode vol te houden, is niet onderzocht. Volgens
het Belgisch Geneesmiddelenrepertorium is in Belgié
slechts één oraal in te nemen preparaat met de gepaste
dosis foliumzuur in de apotheek te verkrijgen
(www.bcfi.be). Een verpakking van 60 tabletten (400 pg
foliumzuur per tablet in een multivitaminepreparaat,
goed voor 2 maanden behandeling) kost 23,55 euro, wat
de totale prijs voor inname tijdens de aanbevolen perio-
de op ongeveer 50 euro brengt. Om de toepassing van de
aanbeveling bij kwetsbare zwangeren te bevorderen,
heeft Kind en Gezin in het kader van zijn prenatale wer-
king specifieke richtlijnen tot magistrale bereiding van
foliumzuur uitgewerkt. Bij behandeling met een magi-
strale bereiding door de apotheker zelf blijft de totale
prijs immers beperkt tot minder dan 15 euro (6,6 euro
per verpakking van 60 gelules, op voorwaarde van een
voorschrift van een arts), wat potentieel drempelverla-
gend is voor sociaaleconomisch zwakkere groepen. Bo-
vendien draagt Kind en Gezin via zijn website bij tot
blijvende sensibilisering van toekomstige ouders, en
kunnen jonge ouders die een volgend kindje wensen
tijdens de preventieve consulten in de consultatiebu-
reaus gewezen worden op het belang van tijdige en cor-
recte foliumzuursuppletie.

Een alternatieve strategie, die onder meer in Nederland
sinds 2004 wordt toegepast, loopt via de apotheek.
Vrouwen die om een voorschrift voor een oraal contra-
ceptivum komen, worden door hun apotheker geinfor-
meerd en gemotiveerd om nog vooér de eerstvolgende
conceptie te starten met foliumzuursuppletie. Dit ge-
beurt door een sticker te kleven op elke verpakking met
de boodschap “Wenst u een baby? Vraag naar folium-
zuur in uw apotheek”, gekoppeld aan een brochure met
meer gedetailleerde informatie. Uit een pilootstudie
bleek deze werkwijze effectief te zijn. Bij vrouwen die op
deze manier door hun apotheker geinformeerd werden
en die daarna hun eerste zwangerschap planden nam
62,5% foliumzuur, terwijl dit in een controlegroep zon-
der informatie door de apotheker slechts 30,8% bedroeg
(Meijer et al., 2005). Een nog bredere aanpak verloopt
bijvoorbeeld via de school en de schoolgezondheidszorg
(centra voor leerlingenbegeleiding). In het kader van
educatieve programma’s over vruchtbaarheid en veilig
vrijen kunnen alle adolescente meisjes geinformeerd
worden over het belang van correcte foliumzuursupple-
tie nog vOOr een eerste conceptie en zwangerschap
plaatsvindt.

Om de hoger genoemde beperkingen van campagnes of
persoonlijk preconceptie-advies om tijdige en correcte
foliumzuursuppletie met een voldoende hoog bereik
ingang te doen vinden bij de doelgroep, heeft een aantal
landen (voornamelijk buiten de Europese regio) geko-
zen voor een strategie van (verplichte) verrijking van
bepaalde veel gebruikte voedingsmiddelen. Deze bena-
dering heeft ontegensprekelijk in deze landen tot een
significante daling van het aantal neuralebuisdefecten
geleid. Desondanks blijkt ook deze methode haar beper-
kingen te hebben. Hoewel de verplichte verrijking van
voedsel met foliumzuur geleid heeft tot verhoogde se-



rumfolaatconcentraties bij vrouwen tijdens de vruchtba-
re leeftijd, blijken vele vruchtbare vrouwen nog steeds
niet de aanbevolen 400 pg foliumzuurinname te halen.
Ook dan blijft het dus nodig om een supplement in te
nemen. (CDC, 2004; Nilsen et al., 2006). Vanuit dit
oogpunt is te verwachten dat een combinatie van voed-
selverrijking en foliumzuursuppletie tot de beste resul-
taten zal leiden. Er is ons in de internationale literatuur
echter geen publicatie bekend waarin de effectiviteit van
deze gecombineerde strategie in goed opgezet onder-
zoek werd geévalueerd. Anderzijds blijken meer mensen
dan verwacht door voedselverrijking blootgesteld te
worden aan niet-gemetaboliseerd synthetisch folium-
zuur (PGA) boven de aanvaardbare dosis van 400 ug
(Choumenkovitch et al., 2002). Zoals hoger vermeld zijn
de gezondheidseffecten hiervan op de langere termijn
nog onvoldoende onderzocht (Lucock, 2004). Dit gebrek
aan zekerheid over de veiligheid op populatieniveau
heeft ertoe geleid dat de meeste Europese landen
(waaronder Belgi€, op advies van de Hoge Gezondheids-
raad), vooralsnog niet beslist hebben tot voedselverrij-
king als preventieve strategie.

Uit de cijfers van de studie JOnG! blijkt dat het advies
tot foliumzuursuppletie tijdens de zwangerschap vrij
goed wordt gevolgd in Vlaanderen, maar dat de preva-
lentie van de correcte toepassing ervan (in overeenstem-
ming met de aanbevelingen van de HGR) nog erg laag is,
en zeker te laag om maximaal impact te hebben op het
voorkomen van neuralebuisdefecten. Bovendien ligt het
correct gebruik significant lager in specifieke (vooral
sociaaleconomisch zwakkere) subgroepen.

Een efficiént beleid zal dus meerdere componenten (in
combinatie) moeten omvatten:

® Herhaalde algemene publiekscampagnes, ter onder-
steuning van andere (meer gerichte) maatregelen;

* Algemene gezondheidspromotie bij adolescente
meisjes, bijvoorbeeld kaderend 1n educatieve
programma’s van vruchtbaarheid en contraceptie in
scholen, en in het preventieve gezondheidsbeleid van
de centra voor leerlingenbegeleiding;

® Informatie- en motiveringscampagnes van pilge-
bruiksters via de apotheek en huisarts;

® Inbedding van de aanbeveling tot foliumzuursuﬁple-
tie in een globaal dpreconceptieadvies door de huis-
arts, en aanvullend hierbij individueel preconceptie-
advies door gynaecoloog en/of vroedkundige; regi-
stratie van en communicatie over dit advies tussen
verschillende hulpverleners;

= Specifieke initiatieven gericht op sociaaleconomisch
zwakkere groepen;

" Monitoring van kennis van de aanbevelingen van
foliumzuursuppletie bij (toekomstige) ouders en
hulpverleners, en van de prevalentie van neurale-
buisdefecten;

® Registratie van foliumzuurinname, bijvoorbeeld via
het Globaal Medisch Dossier of via specifieke bevra-
gingen;

® Voedselverrijking kan als aanvullende optie overwo-
en worden, wanneer onderzoek de veiligheid van
angdurige blootstelling heeft bevestigd.
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