
166

Praktické lékárenství | 2011; 7(4) | www.praktickelekarenstvi.cz

Aktuální farmakoterapie

Úvod
Kyselina listová je ve vodě rozpustný vitamin, 

který je řazen do skupiny vitaminů B. V číselném 

označení mu je také dáván název vitamin B9. 

Samotná listová kyselina nemá vlastní bio-
logické účinky. Biologicky aktivní jsou až její 
metabolity, vznikající enzymatickou přeměnou 
v játrech. Kyselina listová a její metabolity jsou 
souhrnně nazývány „foláty“. Nejvýznamnějším 
metabolitem, vznikajícím z listové kyseliny, je 
5-methyltetrahydrofolát. Metabolická dráha bu-

de uvedena dále. Pro zjednodušení se v literatuře 

diskutuje o folátech a jejich úloze v organizmu, 

přestože jsou za bio logické účinky v organizmu 

zodpovědné jen metabolity listové kyseliny. 

Pokud jde o molekulární mechanizmus jejich 

působení, jsou foláty nezbytné pro syntézu nukle-

ových kyselin v buněčném jádře a syntézu amino-

kyselin. Na úrovni celého organizmu hrají zásadní 

roli všude tam, kde dochází k rychlému dělení 

buněk, tj. při krvetvorbě a zvláštní význam mají 

pro normální růst a vývoj plodu. Přirozeně jsou 

foláty v poměrně vysokých dávkách obsaženy 

především v listové zelenině (špenát, brokolice, 

růžičková kapusta, hrášek, fazole, slunečnicová 

semena apod.). Dobrými zdroji jsou i kvasnice 

a z živočišných produktů játra a ledviny. Tepelným 

zpracováním se zničí až 95 % listové kyseliny pří-

tomné v různých zdrojích. V těhotenství se její 

potřeba zvyšuje. Před otěhotněním je doporu-
čený denní příjem tohoto vitaminu přibližně 
0,2 mg denně, v těhotenství je vhodné užívat 
vyšší dávky, přibližně dvoj- až trojnásobné, 
tj. 0,4–0,6 mg denně. Uvedené dávky lze přiro-

zenou cestou dosáhnout jen významně vyšším 

přívodem uvedených potravin. Zatímco v období 

mimo těhotenství je potřeba tohoto vitaminu 

relativně dostatečně pokryta přísunem v po-

travě, ukazuje se v běžné praxi, že je v průběhu 

těhotenství její dodávka běžnými potravinami 

nedostačující.

Farmakologie folátů
Jak již bylo řečeno, listová kyselina je v ját-

rech zpracována na biologicky aktivní metabolity. 

Postupnou přeměnou vzniká nejúčinnější meta-

bolit – 5-methyltetrahydrofolát, ve zkratce dále 

5-methyl-THF (metafolin). Tento metabolit kataly-

zuje přeměnu homocysteinu na methionin.

Ve zjednodušené podobě lze nastínit její 

metabolickou dráhu takto (schéma 1).

Jedním z klíčových enzymů, který vytváří 
hlavní biologicky účinný folát – 5-methyl-THF 
(metafolin) – je právě methyltetrahydrofolát-
reduktáza (MTHFR). Tento enzym je u lidí kódo-

ván MTHFR genem. Gen pro MTHFR je umístěn 

na chromozomu 1 a dosud je známo již více jak 

25 polymorfizmů tohoto genu, tj. sekvenčních 

variant DNA. Nejvýznamnější je především mu-

tace MTHFR C677T. Normální bází přítomnou 

na této pozici chromozomu je cytosin (C), v rámci 
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Schéma 1. Vznik 5-methyltetrahydrofolátu
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mutace je přítomen thymin (T). Normální situace 

je tedy homozygotní konstituce 677 CC. Mutace 

genu, ať už v hetero- či homozygotní konstituci 

(tj. 677 CT, 677 TT), vede k narušení termostability 

enzymu MTHFR, jejíž důsledkem je jeho nižší akti-

vita. Pokud mají jedinci jen MTHFR-heterozygotní 

konstituci (677 CT), mají jen lehce sníženou akti-

vitu enzymu MTHFR, což při normálním příjmu 

folátů nemusí mít žádné klinické důsledky. Pokud 

mají kompletní homozygotní konstituci mutace 

(677 TT), vzniká již závažnější porucha enzymu, 

jejímž důsledkem může být vyšší hladina homo-

cysteinu. Dosavadní výzkum však ukázal, že toto 

platí jen při nízkém příjmu folátů a jejich nízké 

hladině v plazmě. Na druhou stranu nemáme 

k dispozici žádné přesné údaje o tom, jaká hladina 

5-methyl-THF je dostatečná ke katalyzování me-

thioninsyntetázy a tedy chybí i informace o tom, 

při jakém snížení hladin 5-methyl-THF může dojít 

k hromadění toxického homocysteinu. Nejnověji 

se ukazuje, že 5-methyl-THF přímo ovlivňuje NO-

syntázu a jeho nedostatek, bez ohledu na hladiny 

homocysteinu, může vést k ovlivnění produkce 

oxidu dusnatého (NO) endotelovými buňkami, 

s možnými důsledky na mikrocirkulaci.

Co se další potenciální významné mutace 

týče – MTHFR A1298C – v tomto případě, proti 

původním předpokladům, nedochází u jejích 

nosičů v izolované podobě k ovlivnění aktivity 

enzymu MTHFR, a to ani v homozygotní konsti-

tuci. Nicméně kombinují-li se uvedené mutace 

MTHFR A1298C a C677T, pak je opět v různé míře 

popisováno snížení enzymatické aktivity MTHFR, 

vyšší než u izolované, byť např. heterozygotní 

kostituce C677T. Přesná prevalence jednot-
livých klinicky významných variant MTHFR 
v populaci není známa, ale dle literárních 
údajů dosahuje v různých kombinacích pre-
valence buď jen MTHFR homo- či heterozygotů 
C677T, či kombinace s MTHFR A1298C až 40 %. 
V souhrnu lze v této části tedy uvést, s výjimkou 

izolované mutace MTHFR A1298C, že je možné 

ve zbývajících případech (tj. při mutaci MTHFR 

C677T – homo- i heterozygotní konstituci či 

kombinaci MTHFR A1298C a C677T) očekávat 

snížení enzymatické aktivity MTHFR, jejíž dů-
sledkem bývá nižší tvorba aktivního metabo-
litu listové kyseliny – 5-methyl-THF. Jak jsem již 

zmínil, tento metabolit je klíčový pro přeměnu 

homocysteinu na methionin. Kvantifikace snížení 

aktivity MTHFR v různých variantách uvedených 

výše není přesně známa. Jak naznačovala dosud 

dostupná data, klinický důsledek – tj. hromadění 

pro tělo toxického homocysteinu – se zřejmě 

projeví jen v situaci, kdy je snížený přísun folátů 

v potravě. Tyto údaje vycházejí z různých studií, 

kdy byly u nosičů MTHFR mutací měřeny hladiny 

homocysteinu a folátů v plazmě. Jak je uvedeno 

výše, jen prostý nedostatek 5-methyl-THF, bez 
ovlivnění hladiny homocysteinu, může být pří-
činou snížení produkce oxidu dusnatého (NO) 
a tedy i dysfunkce endotelu. Možné klinické 

souvislosti jsou popsány v kapitole o folátech 

a patologických souvislostech v těhotenství.

Údaje z farmakokinetických studií ukazu-

jí, že podávání aktivního metabolitu listové 
kyseliny má ve srovnání s listovou kyselinou 
minimálně stejnou, ne-li vyšší biologickou 
dostupnost. Práce Lamerse dokonce ukázala 

vyšší koncentrace folátů v erytrocytech po podá-

ní 5-methyl-THF proti podávání listové kyseliny. 

Přestože informací na toto téma zatím není mno-

ho, dosavadní práce ukazují, že u lidí s prokázanou 

poruchou zpracování folátů – MTHFR mutacemi 

– jsou pak v plazmě prokazovány vyšší hladiny 

5-methyl-THF při podávání této látky ve srovnání 

s podáváním prosté listové kyseliny.

V lidské medicíně jsou tyto mutace popi-

sovány v souvislosti s některými typy leukemií, 

s kardiovaskuárními chorobami, ale také např. 

nádorovými onemocněními tlustého střeva. 

V žádné z prací však nebylo blíže specifikováno či 

měřeno, zdali je přísun folátů při MTHFR adekvát-

ní. Z hlediska lidské reprodukce je významnou 

informací i jejich vztah k rozštěpovým vadám 

neurální trubice a jak se ukazuje relativně nově, 

i jiným patologiím v těhotenství (bude zmíněno 

v samostatné kapitole). V úvodu článku je uvede-

no, že se v těhotenství zvyšuje potřeba folátů 
a není-li zajištěn adekvátní přívod ve stravě, 
může být jejich relativní nedostatek umocněn 
právě při MTHFR mutacích. Tato okolnost může 
vést k vyšší pravděpodobnosti vzniku rozštěpo-
vých vad neurální trubice a jak se nově ukazu-
je, i k některým dalším patologickým stavům 
v těhotenství. Těhotenství s sebou přináší proti 

obdobím před ním několik aspektů. Dosud není 

totiž přesně známo, do jaké míry mohou ovliv-

ňovat i malé výkyvy hladin 5-methyl-THF (či při 

závažnějším nedostatku i hladin homocysteinu) 

specifický cévní systém placentární mikrocirku-

lace a také, jak se na dané konkrétní patologii 

podílí plod, zdědí-li některou z mutací MTHFR 

po jednom či obou rodičích. Další podrobnosti 

budou uvedeny v kapitolách o vztahu užívání 

folátů k patologickým situacím v těhotenství.

Foláty a prevence rozštěpových 
vad neurální trubice 
a jiných vrozených vad

Vztah absolutního či relativního nedostatku 

folátů a rozštěpových vad neurální trubice je 

poměrně dlouho znám. Absolutní nedostatek 

folátů je chápán jako jejich nedostatečný přívod 

ve stravě, kdy se v těhotenství jejich potřeba 

zvyšuje na dvoj- až trojnásobek hodnot z doby 

před těhotenstvím. Za relativní nedostatek folátů 

se považuje porucha tvorby biologicky aktivní-

ho metabolitu – 5-methyl-THF – při mutacích 

MTHFR, ale jak je uvedeno v předcházejícím 

článku, toto platí jen při sníženém přívodu folátů 

do organizmu. Vzhledem k vyšší potřebě folátů 

v těhotenství se proto porucha může klinicky 

„demaskovat“. Klíčová fáze vývoje neurální tru-
bice probíhá v časné fázi těhotenství, kdy žena 
ještě nemusí vědět, že je těhotná (2.–3. týden 
po koncepci). Proto je doporučeno užívat fo-
láty ještě prekoncepčně v rámci plánování 
početí. Přitom není dosud známo, jaká doba 

prekoncepčního užívání je stran snížení rizika 

rozštěpových vad optimální. Podobně také za-

tím nevíme, jakým způsobem nedostatek folátů 

ovlivňuje teratogenezi. Nabízí se zásah do bu-

něčného dělení, kdy lze předpokládat ovlivně-

ní syntézy nukleových kyselin či aminokyselin, 

včetně narušení odbourávání homocysteinu. 

Víme jen, že plod je závislý v přívodu folátů 
na matce, neumí kyselinu listovou synteti-
zovat. Dosud chybí informace i o tom, do jaké 

míry a od kdy jsou funkční metabolické pochody 

zpracování folátů ve fetálních játrech.

Jak se ukazuje, podávání folátů prokazatel-
ně snižuje incidenci rozštěpových vad neurální 
trubice. Nicméně objevily se i další zprávy o sní-
žení rizika vad urogenitálního traktu a srdeč-
ních vad. Dosavadní práce hodnotily především 

vztah užívání listové kyseliny a vrozených vad, 

především neurální trubice při užívání listové 

kyseliny. Prací se suplementací jen 5-methyl-THF 

je zatím málo, ale ty dosavadní potvrdily stejnou 

efektivitu tohoto aktivního folátu v prevenci roz-

štěpových vad. Zatím chybí údaje, které by po-

rovnávaly suplementaci 5-methyl-THF a listové 

kyseliny u žen s prokázanými MTHFR mutacemi. 

Jak ale vyplývá z výše uvedeného, nemusí být 

při MTHFR mutacích a současně vyšší potřebě 

folátů v těhotenství zajištěna adekvátní tvorba 

tohoto klíčového folátu pro normální vývoj tě-

hotenství. Vzhledem k tomu, že plošný skríning 

populace stran hodnocení přítomnosti MTHFR 

mutací není z ekonomických důvodů možný, 

nabízí se racionální způsob řešení této situa-

ce. Nabízet ženám v rámci prekoncepční péče 
suplementaci přímo aktivním metabolitem – 
5-methyl-THF, v užívání je vhodné pokračovat 
(stran prevence vrozených vad neurální tru-
bice) nejméně do skončení I. trimestru. Tímto 

způsobem se zajistí nejen adekvátní přívod 
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folátů do organizmu, ale u žen, které mohou 

být nosičky mutací MTHFR se tímto způsobem 

porucha zpracování kyseliny listové jednoduše 

„obchází“ – viz schéma uvedené v předcházející 

kapitole o farmakologii folátů

Jaký by měl tedy být dopad uvedených 
informací do klinické praxe?

Pokud o ženě víme, že prokazatelně nemá 

poruchu zpracování kyseliny listové – MTHFR 

mutaci, a plánuje-li početí, postačí perikoncepč-

ní suplementace listovou kyselinou, kdy doporu-

čená denní dávka dosahuje 0,4 mg, přitom však 

není prokázán žádný negativní dopad podstatně 

vyšších dávek listové kyseliny, která je k dispozici 

na našem trhu v různých preparátech s vyšším 

obsahem účinné látky. Pakliže ale „status“ MTHFR 

neznáme, nebo se jedná o ženu s mutací MTHFR 

677 či v kombinaci s MTHFR 1298 – a takových 

je naprostá většina (tj. nevyšetřených či naopak 

s prokázanou mutací), nabízí se adekvátní způ-

sob, jak snížit relativní nedostatek folátů způso-

bený kombinací vyšší potřeby folátů a případnou 

MTHFR mutací – dodáním aktivního metabolitu 

5-methyl THF – metafolinu.

Foláty a některé patologické stavy 
v těhotenství

Problematice vztahu relativního nedostatku 

folátů a různých patologických stavů v těhoten-

ství se nyní dostává stále více pozornosti. V před-

cházejících kapitolách jsem nastínil dosavadní 

znalosti o farmakologii folátů a poruchách jejich 

metabolizmu (MTHFR mutace) a úloze folátů 

v perikoncepční suplementaci. Právě tyto údaje 

se staly platformou pro studium role poruch 

metabolizmus folátů v etipatogenezi některých 

patologických stavů v těhotenství. Jak se stále 

více ukazuje, podkladem řady patologií (nikoliv 

ale vlastní příčinou) v těhotenství je narušení 

normální funkce buněk cévní stěny – dysfunkce 
endotelu. Neboli dysfunkce endotelu již před-

stavuje skrytý patofyziologický proces, který 

zatím nemusí mít klinické vyjádření, je do jisté 

míry reverzibilní, a který má celou řadu možných 

příčin. Tato komplexní porucha může vést v růz-
né míře k narušení makro- a mikro cirkulace. 
Endotelová dysfunkce může být navozena 
různými mechanizmy, mezi nejvíce diskuto-
vané patří především oxidativní stres, infekce, 
hyperglykemiem vyšší hladina homocysteinu 
a jak ukazují nejnovější údaje, i relativní nedo-
statek 5-methyl-THF (viz kapitola Farmakologie 

folátů). Mezi patologické stavy v těhotenství, 
kde dysfunkci endotelu předpokládáme a kde 
lze očekávat ovlivnění mikrocirkulace formu-

jící se placenty, patří např. opakované po-
trácení (zejména druhotrimestrální aborty), 
intrauterinní růstová restrikce, intrauterinní 
úmrtí plodu (po vyloučení zjevných příčin, 
jako je např. komprese pupečníku), předčasný 
porod a jistě budou přibývat i další. V součas-

né době stojíme teprve na počátku získávání 

podrobnějších informací o této problematice, 

nicméně již jsou k dispozici četné údaje, které 

naznačují souvislosti poruch zpracování listové 

kyseliny – MTHFR mutací – s různými patologic-

kými stavy v těhotenství. Různé studie, které ale 

zatím studují jen pozadí problému, však dosud 

nepřináší zcela přesvědčivé výsledky, jedním 

z možných vysvětlení je, že se v naprosté většině 

případů jedná o stavy multifaktoriální.

O vztahu folátů a předčasného porodu již 

bylo publikováno několik prací. Jeden z nej-

větších výzkumných projektů byl publikován 

v r. 2009, kdy bylo v kohortové studii hodnoceno 

prospektivně bezmála 35 000 žen s různě dlou-

hou dobou užívání folátů před početím, studijní 

soubor zahrnoval kontrolní skupinu žen, které 

žádnou prekoncepční suplementaci neměly. 

Foláty se ve studii rozumělo užívání jak listové 

kyseliny, tak i aktivního metabolitu – 5-methyl-

THF. Teoretickým předpokladem a zároveň nu-

lovou hypotézou v dané práci bylo, že nízká 
plazmatická koncentrace folátů je spojena 
s předčasným porodem. Uvedené odráží úda-

je uváděné v předcházejících článcích, kdy lze 

předpokládat, že při vyšší potřebě folátů v tě-

hotenství může vznikat jejich snížená hladina 

v plazmě jako projev relativního nedostatku 

těchto vitaminů. V práci bylo zjištěno, že po-
kud žena užívá foláty v rámci prekoncepční 
suplementace více jak jeden rok a pokraču-
je v jejich užívání dále v těhotenství, riziko 
předčasného porodu před 28. týdnem je proti 
„neuživatelkám“ o 70 % nižší a před 32. týd-
nem o 50 % nižší. Nebyl však pozorován žádný 

užitek při užívání folátů před početím kratším 

než rok. Stejně tak nebylo pozorováno snížení 

incidence předčasného porodu po 32. týdnu, 

byť při dlouhé době užívání před početím více 

jak rok. Přestože se zatím jednalo o jedinou takto 

rozsáhlou práci, lze zatím říci, že prekoncep-

ční suplementace delší jak rok se může podílet 

na snížení rizika předčasného porodu, nicmé-

ně dosud není jasné, jak dlouho by ženy měly 

pokračovat v užívání folátů dále v těhotenství. 

Vzhledem k dalším možným souvislostem (bude 

uvedeno dále) se při neznámých negativních 

účincích na matku a/nebo plod zatím nabízí po-

kračovat v užívání až do porodu. A dále, pokud 
předpokládáme relativně vysokou prevalenci 

poruch zpracování listové kyseliny v populaci 
při MTHFR mutacích, nabízí se spíše možnost 
suplementace aktivním metabolitem – 5-me-
thyl-THF.

Jak již bylo řečeno, u řady patologických sta-

vů v těhotenství předpokládáme, že je jejich pa-

tofyziologickým podkladem dysfunkce endotelu 

a jejím důsledkem je narušení mikrocirkulace 

na úrovni (formující se) placenty. Donedávna pa-

novala představa, že menší výkyvy v hladinách 

metafolinu při MTHFR mutacích a adekvátním 

přísunu listové kyseliny suplementací s sebou 

nemusí nést zásadní důsledky – tj. ovlivnění 

hladiny homocysteinu. Nejnovější údaje ukazují, 

že je 5-methyl-THF, produkovaný enzymem 
MTHFR, klíčovým regulátorem endoteliální 
NO-syntházy, která je zodpovědná za vytvá-
ření oxidu dusnatého – NO. Produkce oxidu 

dusnatého je významným projevem normální 

funkce endotelu, kdy se NO podílí na zajištění 

perfuze v mikro- a makrocirkulaci. Na základě 

těchto údajů lze předpokládat, že nedostatek 
5-methyl-THF, např. při MTHFR mutacích, mů-
že hrát roli v rozvoji endotelové dysfunkce, bez 
ohledu na hladinu homocysteinu. Stejně tak je 

ale dalším možným mechanizmem endotelové 

dysfunkce nadprodukce homocysteinu, který 

se může hromadit při závažném nedostatku 

5-methyl THF (viz kapitola Farmakologie folá-

tů). Dosud ale není přesně známo, jaké hladiny 

5-methyl-THF jsou nutné k event. rozvoji hyper-

homocysteinemie. V současnosti jsou k dispozici 

údaje, které naznačují vztah poruch metaboliz-

mu listové kyseliny především s opakovaným po-

tracením, intrauterinní růstovou restrikcí (IUGR) 

a intrauterinním úmrtí plodu (IUFD – intrauterine 

fetal demise). Poslední oblastí, která je diskutova-

ná v souvislosti s poruchou metabolizmu folátů, 

je problematika žilní trombózy. Dle dostupných 

literárních informací dosud není k dispozici 

žádný spolehlivý důkaz o tom, že by mutace 

MTHFR byla spojena s vyšším rizikem trombo-

embolie v těhotenství. Sporé informace ukazují, 

že se u MTHFR mutací riziko žilní trombózy může 

objevit pouze v případě nedostatečného příjmu 

folátů, a to ještě při prokázané hyperhomocys-

teinemii. Zdá se tedy, že se nepříznivé dopady 

na úrovni makrocirkulace (velkých cév) vyskytují 

v souvislosti s MTHFR mutacemi velmi vzácně. 

Nicméně dosud nejsou dostatečně prozkoumá-

ny možné dopady na úrovni placentární mik-

rocirkulace. Práce, které se teprve od nedávné 

doby začaly zabývat možným vztahem poruch 

metabolizmu folátů a těhotenskými patologiemi, 

začínají poodkrývat určité souvislosti. Přestože je 

většina patologií multifaktoriálních, ukazuje se, 
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že řada z nich má za patofyziologický podklad 

dysfunkci endotelu. Jednou z jejich možných pří-

čin může být i důsledek relativního nedostatku 

biologicky aktivního folátu – 5-methyl-THF. Pro 

další výzkum je nutné vycházet z předpokla-

du, že v těhotenství se potřeba folátů zvyšu-
je a není-li zajištěn jejich adekvátní přívod 
potravou či potravinovými doplňky, nebo je 
navíc přítomna porucha zpracování kyseliny 
listové – MTHFR mutace, lze očekávat relativní 
nedostatek folátů a tedy i vyšší pravděpodob-
nost různých patologii, které jsou jmenovány 
výše. Suplementace aktivním folátem – 5-me-
thyl THF (metafolinem) – se tedy může podílet 
na snížení rizika endotelové dysfunkce a tedy 
být jednou z možností sekundární prevence 
některých těhotenských patologií.

Závěr
Jaké z toho vyplývají závěry pro současnou 

klinickou praxi? Není sporu o tom, že perikon-

cepční užívání listové kyseliny snižuje riziko roz-

štěpových vad neurální trubice. Nicméně, z dů-

vodů, které jsou v závěru dále shrnuty, je racio-

nálním opatřením spíše využívat v suplementaci 

metafolin. Dále dostupné údaje naznačují, že je 

dlouhodobé užívání listové kyseliny (více jak rok) 

prekoncepčně a minimálně po dobu prvního tri-

mestru spojeno se snížením rizika předčasného 

porodu před 32. týdnem těhotenství. A v nepo-

slední řadě, určité těhotenské patologie, přestože 

lze předpokládat jejich „multifaktoriálnost“, jsou 

spojeny s přítomností poruch zpracování listové 

kyseliny – MTHFR mutacemi. Tato porucha se při 

vyšší potřebě folátů v průběhu těhotenství může 

klinicky „demaskovat“. Donedávna byla mutace 

MTHFR dávána především do souvislosti s hladi-

nami homocysteinu. Frustrujícím závěrem větši-

ny prací ale bylo, že hladiny homocysteinu byly 

převážně v mezích normy. Přitom četné práce 

prokázaly zjevný vztah MTHFR mutací k různým 

patologiím v těhotenství. Nově se nyní ukazuje, 

že i malé výkyvy v hladinách metafolinu (které 

ještě nemusí mít vliv na hladinu homocysteinu), 

mohou s sebou nést dysfunkci endotelu. Neboli, 

MTHFR s sebou významné snížení metafolinu 

může přeci jen nést, ale ještě ne takové, které 

by se odrazilo v ovlivnění hladiny homocystei-

nu, ale už tak významné, že s sebou ponese 

negativní klinické důsledky hlavně v oblasti roz-

víjející se placentární mikrocirkulace. Vzhledem 

k nemalé prevalenci MTHFR mutací v populaci 

se jako racionální opatření jeví u všech žen, které 

neznají svůj „status“ MTHFR, doporučit prekon-

cepční suplementaci metafolinu „co nejdéle“ 

a pokračovat v ní až do porodu. Uvedené pak 

ještě více platí u žen s anamnézou opakovaného 

potrácení, IUGR plodu, IUFD a předčasným po-

rodem. Jsme teprve na počátku výzkumu v této 

oblasti, ale dosavadní teoretické předpoklady 

ukazují, že není na místě podceňovat úlohu 

folátů a poruch jejich metabolizmu v etiopato-

genezi různých těhotenských patologií. Otevírá 

se tím mj. velký prostor pro výzkum v dané ob-

lasti. Podle posledních poznatků je však potřeba 

zachovat k supplementaci foláty v těhotenství 

určitý kritický postoj. Výsledky dvou nedávných 

studií naznačily, že foláty (donorové methylových 

skupin) v mateřské stravě mohou ovlivnit zdraví 

dýchacích cest zřejmě epigenetickým mechaniz-

mem – bylo zaznamenáno lehce zvýšené riziko 

astmatu u dětí. Bude potřeba především porov-

nat užívání listové kyseliny, metafolinu a placeba 

ve vztahu k různým patologiím u žen s MTHFR 

mutacemi a bez nich a pokračovat ve sledování 

další případné morbidity u dětí.
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