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D Vitamini ve Sizofreni

Vitamin D and Schizophrenia

Mahmut Giirbiiz, Nevzat Yiiksel
Gazi Universitesi Tip Fakdiltesi Hastanesi, Psikiyatri Anabilim Dali, Ankara, Tiirkiye

D vitamini kalsiyum metabolizmasinda temel roli oynayan steroid yapida bir hormondur. Kalsiyumla yakindan iliskisi disinda D vitamininin,
hicre blytmesi ve farklilasmasi ile ilgili islevleri de kesfedilince norolojik ve psikiyatrik patolojilerdeki rolleri tartisiimaya baslanmistir. Yapilan
calismalarda D vitamininin noronlarin biylime, gelisme ve farklilasmasinda énemli rol oynadigi; bu duruma ikincil olarak yasamin erken
dénemlerinde D vitamini eksikliginin bircok noropsikiyatrik hastaligin (sizofreni, otizm, multipl skleroz, alzheimer, parkinson v.b) insidansinda
artisa neden oldugu sonucuna ulasiimistir. Ozellikle D vitamini ve sizofreni patogenezi arasindaki iliski incelenmeye deger bulunmus; deneysel
hayvan modelleri olusturularak bircok bilimsel calisma yapilmistir. Bu derleme sizofreni ve D vitamini iliskisine toplu bir bakis saglayabilmek
amaciyla hazirlanmistir. (Tirk Osteoporoz Dergisi 2013;19: 20-4)

Anahtar kelimeler: D vitamini, glin 151§, sizofreni

Vitamin D is a steroid hormone which has a fundamental role in calcium metabolism. Apart from its close relationship with calcium, after
functions of vitamin D about cell growth and differentiation were found, its role in neurologic and psychiatric pathologies has begun to be
discussed. Studies suggest that vitamin D has an important role in neuronal growth and differentiation; secondary to this findings, vitamin
D deficiency at early stages of life, is found to cause an increase in the incidence of several neuropsychiatric diseases (schizophrenia, autism,
multiple sclerosis, Alzheimer's disease, Parkinson’s disease, etc.). Especially, the relationship between vitamin D and schizophrenia pathogenesis
is found to be worth researching; many scientific studies are made by creating experimental animal models. This review is written with the
aim of providing a collective view about schizophrenia and vitamin D relationships. (Turkish Journal of Osteoporosis 2013;19: 20-4)
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Sizofreni tanimlandigi ilk glnlerden beri yasam boyu strmesi,

Giris
Sizofreni psikotik hastalilarn basinda gelen ve tim toplumun ciddiyeti kaybina yol agmasi nedeniile dikkatleri Gizerine cekmistir.
yaklasik %1'ini etkileyen bir hastaliktir (1,2). Mental fonksiyonlarda,
duygulanimda, davranislarda bozulmalarla karakterizedir.
Algilama ve vyargilama streclerini de oldukca etkilemektedir.
Tipik olarak sizofrenide gorilen belirtiler; pozitif belirtiler, negatif
belirtiler ve bilissel belirtiler olmak tizere 3 ana gruba ayrilmaktadir
(3-7). Pozitif belirtiler; normal bir bireyde gériilmeyen fakat hasta
bir bireyde; hastalik sureciyle birlikte ortaya c¢ikan belirtilerdir
(isitsel ve gorsel varsanilar, sanrilar). Negatif belirtiler ise

Sizofreninin etiyolojisi, néropatolojisi, psikofarmakolojisi ve
genetigi ile ilgili detayli arastirmalar yapilagelmistir. Ne yazik ki bu
detayli calismalardan elde ettigimiz bilgiler su an icin sizofreniyle
ilgili bircok soruya cevap verememektedir. Ozellikle sizofreninin
etiyolojik temelleri halen gizemini korumaktadir. Sizofreniye
sebep olan faktorler kesin bir bicimde aydinlatilamamakla
birlikte yapilan calismalar bazi éngorilerde bulunma sansini bize
tanimistir. Ornegin sizofreniyle ilgili net bir gen ifade edilememis

genellikle, uyaranlara duygularla yanit verebilmede kisitlanmayi,
dustnce ve konusmanin Uretkenligindeki ve akiciigindaki bir
yoksullugu, amaca yonelik davranislari baslatmadaki gucligu
ve isteksizligi ifade eder. Bilissel belirtiler ise bellekte zayiflama,
dikkat toplamada glgliik, anlama ve 6grenmede yetersizlik vb.
gibi belirtileri ifade etmektedir.

bile olsa sizofrenide bir genetik yatkinliktan ve genetik gegisten
bahsetmek mimkinddr. Benzer bicimde erken dénem yasam
olaylarinin ve beslenme bozukluklarinin da sizofreniye zemin
hazirlayabilecedi 6ngorilebilmektedir.

Beslenme bozukluklarinin sizofreni etiyolojisindeki roli yasamin
erkenddénemlerini; prenataldonemleride kapsamaktadir. Prenatal
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beslenme bozukluklar biyolojik agidan &nemlirisketkenleridir
(8). Beslenme bozukluklari arasinda da son yillarda &zellikle D
vitamini Uzerinde durulmaktadir.

Dvitaminikesfedildigiilk glinlerden beribaslicaendokrinologlarin
ilgi alaninda olmustur. Neredeyse bir yizyll boyunca D
vitaminin yalnizca kalsiyum metabolizmasinda ve saglikl kemik
yapisinin olusumunda rol alan bir hormon[C1] olduguna[C2]
inanilmistir (9). ilerleyen yillarda kanser arastirmacilarinca D
vitamininin &zellikle osteoklastlarda hlicre yasam déngusiinde
inhibisyon ve hticre farklilasmasini uyarma gibi etkileri oldugu
kesfedilmistir (10).

Son 20 yilda D vitamini ile ilgili yapilan ¢alismalar norobilimi
de kapsamaya baslamistir. D vitamini ve noropsikiyatrik
hastaliklar arasindaki iliskinin dikkatleri Uzerine ¢ekmeye
baslamasinin lzerinden henliz pek fazla zaman ge¢cmemistir.
“D vitamini ve beyin arasindaki iliskinin ilk dolayl kaniti;
saglikli yetiskinlerde yapilan serebrospinal sivi incelemesinde D
vitamininin metabolitlerinin bulunmasiyla ortaya ¢ikmistir (11).
" (Daha sonraki yillarda bu bulgu kemirgen beynindeki 1,25- 2
hidroksi vitamin D (1,25 (OH)2D) dagiliminin gosterilmesiyle
de desteklenmistir) (12,13). Elde edilen bu kanitlar dolayl
kanitlardi ve bilim adamlar icin pek de ikna edici degildi
clnkl henliz 6zgll bir reseptor tanimlanmamisti. Yapilan
immdunohistokimyasal calismalarla beynin bircok bdlgesinde
spesifik D vitamini reseptorlerinin gosterilmesi ise D vitamininin
beyin gelisiminde rol almasi ile ilgili ilk énemli kanit olarak bilim
diinyasina damgasini vurmustur (14-16)."

Bilim dunyasinin bu konuyla ilgili son zamanlardaki kesfi olan
insan beyinde 1-hidroksilaz varliginin[g3][u4] gosterilmesi ise
santral sinir sisteminin, D vitamininin inaktif formu olan 25
hidroksi vitamin D (25 (OH)D)" den aktif formu olan 1, 25 (OH)
2D sentezleyebilecegini akillara getirmistir (17). BOylece serum
25 (OH)D seviyesi, santral sinir sisteminde aktif D vitamini
sentezini etkileyebilecektir (18-20).

Gelisimsel D vitamini eksikliklerinin basta sizofreni ve otizm
(21,22) olmak Uzere bircok psikiyatrik hastaliga yol actigi
hipotezi, hayvan modelleri (23-26) kullanilarak yapilan bir¢cok
calismada da dogrulanmistir. Birgok hayvan calismasinda ve
klinik calismada D vitamininin Parkinson hastaligi,multipl skleroz,
epilepsi ve kronik stres durumlarinda néral koruyucu etkisinin
olabilecegine dikkat cekilmektedir.

Bu derleme, D vitamini ve sizofreni arasindaki iliski hakkinda
kisa bir gbzden gecirme sunabilmek amaciyla hazirlanmistir.

D Vitamini

D vitamini yagda eriyebilen bir vitamin ve steroid yapida bir
hormondur (27). D vitamini oncllleri derideki keratinositlerde
7-dehidrokolestrol olarak sentezlenir. Bu &nclller 275-
305 nm dalga boyutundaki ultraviyole isiktan yayilan sk
isinlarinin etkisi altinda provitamin-D'ye dénustdrdldr. Olusan
provitamin-D ise glines isinlarinin isi enerjisi yardimiyla vitamin-
D'ye dondsturalur (28).

D vitamini bu haliyle yeterli aktivite gésterememektedir. Etkili
olabilmesi icin 2 adet hidroksilasyon basamagindan daha

gecmesi gerekmektedir. Once karacigerde 25 (OH)D'ye sonra
bobreklerde 1,25 (OH)2D'ye donUstlrllir. Boylece yeterli
aktivite gosterebilecek yapiya donustlrdlmis olur.

Besinlerden elde edilen D vitamini ise derideki isik reaksiyonlarina
maruz kalmak zorunda degildir.Hidroksilasyon basamaklarindan
gectikten sonra vicut tarafindan kullanilabilir.

D vitamini ¢zellikle karaciger, balik, yumurta, st ve sut Grlnleri
gibi gidalarda bol miktarda bulunmaktadir.

D vitamini ve Beyin
D vitamini Reseptorleri ve Beyin

Beyinde D vitamini reseptorlerinin varliginin ortaya konmasi
bircok arastirma icin zemin hazirlamistir. D vitamini reseptorleri
insan ve sican beyninde talamus, hipotalamus, bazal
gangliyonlar, hipokampds, olfaktor sistem, temporal-orbital
ve singulat korteks, serebellum bélgelerinde yaygin bicimde
bulunmaktadir (29). D vitamini reseptorleri tiroid ve steroid
hormon ailesinin ligand kapili grubunda yer almaktadir (30).
Sican beyninde mezensefalonda ilk D vitamini reseptorlerinin
gorilmeye baslanmasi gestasyonun 12. glnlnden itibaren
olmaktadir; ki bu ayni zamanda dopamin néronlarininda
gorilmeye baslama zamanidir (31). Gestasyon boyunca beynin
farkl bolgelerinde de bu reseptorler gorilmeye baslar (32).
Neonatal bebeklerin beyninde de subventrikiler alanda D
vitamini reseptorlerinin yogun bicimde bulunduklar gésterilmistir
(32). Bu reseptorlerin etkinligi ile ilgili yapilan in vitro deneylerde
D vitamini reseptorlerinin glioma hicrelerinde hiicre 6limu
yollarini tetikleyebildigi gosterilmistir (33,34).

D vitamini ve Gelisen Beyin

D vitamininin sinir hiicresi buytme faktorlerinin sentezini gucli
bicimde indUkledigi gosterilmistir (35). Bu blylume faktorleri
hicrelerin farklilasmasina katkida bulunmaktadir. Bahsi gecen
blylime faktorlerinin sentezinin azalmasi; beyinde bircok
bolgede hicre farklilasmasinin azalmasina ve buna ikincil
farklilasamayan hicrelerin anormal bicimde ¢ogalmasina neden
olmaktadir. Nitekim bir calismada D vitamininden fakir diyetle
beslenen anne sicanlarin yavrularinda, kontrol grubu annelerin
yavru sicanlarina kiyasla dentat gyrusta ve hipotalamusta dnemli
6lctdefazla olmak Uzere hiicresel mitoza rastlanmistir (36). Ayni
calismada D vitamininden fakir diyetle beslenen anne sicanlarin
yavrularinda kontrol grubuna gore beyinlerinin daha agir oldugu
ve degisik sekillere sahip olduklari gézlenmistir (36).

John McGrath 1999'da yayinlanan makalesinde, prenatal D
vitamini dustkliGginin sizofreni etiyolojisinde rol oynadidi ile
ilgili bir goriisortaya atmigve hipoteziyle ilgili bir deneysel hayvan
modeli gelistirmistir. Bu model sicanlarda da gestasyon boyunca
ve erken neonatal dénemde olmak Uzere D vitamininden
kisith diyete dayaniyordu. Ayrica konsepsiyondan 6 hafta
Oncesinden baslanarak, gestasyon boyunca da devam edip,
hayvanlara D vitamininden fakir diyet verilerek de D vitamini
eksikligi olusturulabiliyordu. Bu model son yillarda biraz daha
degistirilerek gelistirildi (37). D vitamininden fakir diyet sadece
prekonsepsiyonel dénemde verildi ve konsepsiyondan sonra D
vitamininden zengin diyetle yerine konuldu. D vitaminin normal
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diizeyine erismesi kontrol grubuna gdre glnler aldi (37). D
vitamininden fakir diyetin yalnizca prekonsepsiyonel dénemle
sinirlandirilmasi D vitamininin erken fetal donemlerdeki etkisinin
arastirilmasina olanak sagladi (36). Deneysel modellerle ilgili
calismalar halen devam etmektedir.

Yukarida da kismen bahsedildigi gibi D vitamini eksikliginin
nérobiyolojisi  hakkinda bircok gercek ortaya gikariimistir.
Gelisimsel D vitamini eksikliginin beyinde &nemli kimyasal
yollarda kullanilan 36 kadar proteinin dizenlenmesinde ciddi
eksikliklere neden oldugu gosterildi ki bunlardan bazlari;
oksidatif fosforilasyon proteinleri, kalsiyum metabolizmasiyla
ilgili proteinler,nérotransmisyon ve sinaptik plastisiteyle ilgili
proteinlerdir (38). D vitamini eksikliginin bu proteinlerin ve bazi
enzimlerin sentezinde azalma, fonksiyonlarinda bozulmalara
neden olabildigi de gorilmistir. D vitamini eksikligi nedeniyle
beyinde olusan bu eksikliklerin eriskin yasamda da devam ettigi
bazi calismalarda gosterilmistir. Lateral ventrikillerde hacimsel
artis, néron blyime faktorlerinde azalma, néronal yapilarda ve
norotransmisyonda rol alan genlerin ekspresyonunda azalma
eriskin calismalardan elde edilen bulgulardir (39). Bu bulgularin
hangilerinin sizofreni gelisiminde ne 6lclide rolt oldugu, hangi
bozukluga zemin yarattigi arastirma konularidir.

D vitamini, cografik 6zellikler ve sizofreni

D vitamini ve beyin gelisimi arasindaki iliskiyle ilgili bildiklerimizin
artmasi ve baz psikiyatrik hastaliklarin belli bolgelerde
epidemiyolojik olarak gérilmesi, bu hastaliklarla gin isigina
maruz kalinan sdrenin bir iliskisi olup olmadi§i sorusunu
glindeme getirmistir.

Kuzey yarim kilrenin kis ve sonbahar dogumlarinin yogun
oldugu bolgelerinde, Kuzeybati Avrupa’da yasayan koyu deri
renkli gdcmenlerde sizofreni sikligi daha ydksektir. Ayrica kent
merkezlerindeki dogumlarda kirsal kesimlerdeki dogumlara
oranla sizofreni insidansinin artmasi belki de bu gin sigiyla
iliskili olabilir (40).

Daha o6nce de bahsedildigi gibi gin isigindan kast edilen
280-320 nm dalga boyutu araligindaki ultraviyole B (UVB)
isinlaridir. Ultraviyole B isinlarinin gln 1s1§1 icerisindeki miktari
ise bircok cografik faktérden etkilenebilmektedir. Ornegdin 90
derece ve Ustl enlemler yeterli D vitamini sentezleyebilecek
UVB sinlarini alamamaktadir. Tam tersi O derece ekvator
bélgesi ve yakin bolgeler ise asirt miktarda UVB isinlarina
maruz kalmaktadir. D vitaminin optimal sentezi icin en uygun
konumun 40 derece enlemleri oldugu yapilan dlctimlerle ortaya
konmustur.Hatta yasanilan cografyayr érten ozon tabakasinin
kalinligi bile arastirmalara konu olmustur. Ozon tabakasinin
ince oldugu bolgelerde UVB'nin Dinya ylzeyine ulasan
miktarinin arttigi ve daha fazla D vitamini sentezlenebildigi
kanitlanmistir. Glney yarim kirenin 27.5 derece enleminde
Olctlimler yapilmis ve bu bdlgenin en ince ozon tabakasina sahip
oldugu, bu lokalizasyonda ortalama %15 oraninda daha fazla
D vitamini sentezlenebilecedi ispatlanmistir. Her ne kadar ozon
tabakasinin inceligi D vitamini sentezini artirsada ozon kalinlig
farkli bolgeleri sizofreni insidansi acisindan kiyaslayabilen bir
calisma degiskenlerin fazlaligi nedeniyle saglikli bir bicimde
yapillamamaktadir.

Kentsel bolgelerde dogan bireylerdeki sizofreni insidansiyla
kirsal kesimlerde dogan bireyler arasindaki sizofreni insidansi
farki bircok kohort calismasinin konusu olmustur (41,42).
Kentsellesmekle baglantili olarak psikotik bozukluklar arasinda
dogrusal artis iliskisine benzer bir iliskiden bahsedilmistir (42).
Bu durum kismen kentsel bdlgelerde kapali mekanlarda, giin
isigindan uzak yasamakla iliskilendirilmistir.

Epidemiyolojik sizofreni calismalari dogumun gerceklestigi
mevsim ile sizofreni arasindaki iliskiyi bircok kez tutarli bicimde
aciklayabilmistir. Kis mevsimi ve ilkbahar mevsiminin erken
dénemleri arasinda kalan bu zaman diliminde doganlarda
sizofreni olusma riski %5-15 oraninda artmis olarak bulunmustur
(43,44). Dogumun gergeklestigi mevsim ile sizofreni
arasindaki bu iliski gtin 1s1gina; dolayisiyla D vitamini sentezine
baglanabilmekle beraber bu konuyla ilgili farkli teoriler de
gundeme gelmektedir. Son calismalar yilin belirli dénemlerinde
salginlara yol acan enfeksiyon hastaliklarinin sizofreni riskinde
artmadan sorumlu olabilecegini gdsterebilmektedir (45). Bu
konuyla ilgili bilgilerimiz hentiz netlik kazanmamistir.

D vitamini ve beyin gelisiminin bu kadar iliskilendirilmesi
dikkatleri D vitamininin diyete eklenmesi konusuna ¢ekmistir.
Finlandiya’da yapilan bir kohort calismasinda yasamin ilk yilinda D
vitamini destegi verilen bebeklerde ileriki yillarda veriimeyenlere
kiyasla sizofreni gorllme insidansi arastirilmis ve riskte anlamli
derece dusUs tespit edilmistir (46). Kiclk capli baska bir kohort
calismasinda 3. trimesterda anne kaninda 25 (OH)D dizeyine
bakilmis ve dogan bebekler 30 yaslarina kadar izlenmislerdir.
Sizofreni gelisen ¢ocuklarin annelerinde, gelismeyenlere oranla
25 (OH)D diizeyi anlamli derecede disiik bulunmustur (%46 vs
%29 (36).

“N6roanatomik gorintileme calismalar ve genetik calismalar
sizofrenide ndronal bir distrofinin  gerceklestigini ortaya
koymustur. Bu néronal distrofiden néron blylme faktorleriyle
ilgili dnemli enzimler olan; fosfatidilinozitid-3 kinaz (PI3K) ve
proteinkinaz-B (PKB)'de olusan mutasyonlarin sorumlu oldugu
duslnllmektedir. PI3K ve PKB aktivitesinin azaldigi bir sinir
sistemi viral enfeksiyonlara,hipoksinin olumsuz etkilerine,
dogum komplikasyonlarina daha duyarli hale gelmektedir.
Sizofreni igin risk faktorleri olan steroid ve kanabis kullanimi
bu enzimlerin aktivitesini azaltirken; D vitamini, &strojen,
uzun sureli anti-psikotik ila¢ kullanimi ve elektrokonvulzif sok
tedavisi bu enzimlerin aktivitesini artirarak néroprotektif bir etki
gostermektedirler” (47).

D vitamini gibi nlkleer reseptorleri olan retinoik asidin ve tiroid
hormonlarinin bu enzimlerle olan yakin iliskisiyle ilgili bircok
arastirma da yurtttlmektedir.

D vitamini ve néropsikiyatrik diger hastaliklar

Eriskinlerde D vitamini dlzeylerinin distkligu bircok psikiyatrik
hastalikla iliskilendirilmistir.Sizofreni disinda mevsimsel affektif
bozukluk (48), depresyon (49,50), bunlardan birkagidir.
Epidemiyolojik calismalarda D vitamini vemultiplskleroz arasinda
zit bir iliski bulunmustur. Ekvator’a yakin bélgelerde yasayip giin
isigindan faydalanabilen toplumlarda yiksek D vitamini dizeyi
ylksekligi ile multiplskleroz insidansinda azalma baglantil
bulunmustur (51,52).
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50-79 yas arasinda 3000 kisinin katiimiyla gerceklesen bir
kohort calismasi, ylksek D vitamini diizeylerinin, yasamin daha
ileriki yillarinda dopaminerjik noronlardaki spesifik néroprotektif
etkisiyle Parkinson hastaliginin gelisimine dair koruyucu etkileri
oldugunu ortaya koymustur (53). Sicanlarda yapilan bir ¢alismada;
sicanlara ¢zellikle dopaminerjik ve noradrenerjik néronlari tahrip
edenndrotoksin verilmis ve 1,25 (OH)2D un koruyucu etkisi
arastinimistir. 1,25 (OH)2D verilen sicanlarin dopaminerjik ve
noradrenerjik noronlarinin etkilenmedigi tespit edilmistir (54).

D vitamini ile otizm arasinda da bir iliskiden bahsedilse de;
D vitaminisizofreni iliskisindeki gibi glcli kanitlar heniz
bulunamamistir.

D vitaminin beyinde uzun sureli strese yanit olarak salinan
steroidlerin yaptigi olumsuz etkileri antagonize edebildigi, néronal
atrofiyi geri déndurebildigi bazi calismalarda gosterilmistir (55).
Yaslilarda bilissel yetilerdeki kisitlanma ve D vitamini ile ilgili yapilan
genis bir prospektif calismada; D vitamini takviyesinin bilissel
yetilerde 6nemli oranlarda diizelme sagladigi gosterilmistir (56).

Kisithliklar ve Arastirma Alanlan

D vitamini ve beyin gelisimiyle ilgili son 25 yilda olduk¢a dnemli
hipotezler ortaya konulmus ve bircok calisma yapilmistir. Bu
calismalardan ¢ok gucli kanitlar elde edilebilmistir. Tim bunlara
ragmen D vitamini eksikliginde g&zlenebilen néropsikiyatrik
hastaliklarin fizyopatolojileri kesin bir bicimde aydinlatilamamistir.
D vitaminin beyin gelisiminde dogrudan etkili oldugu ve D
vitamini eksikliklerinin noropsikiyatrik hastaliklarin olusumunda
dogrudan etkisi oldugu hipotezine karsilik infeksiyon hastaliklari
hipotezi de ortaya atilmistir.

D vitaminin gin isiginda sentezlenebilmesi, giin Isiginin
yeterli dlzeylerde olmadigi kis ve erken ilkbahar dénemi
arasindaki dénemde sentezinin azaldigi ve bu nedenle de bu
periyottaki dogumlarda sizofreni insidansinin arttigindan daha
once bahsedilmisti. Bu zaman diliminin, veritabanlari sayesinde
daha ayrintili incelenmesiyle; influenza, rubella, parvovirds,
sitomegaloviriis, toksoplazmagondii gibi patojenler igin
epidemik, hatta pandemik bir dénem oldugu dikkatleri cekmistir.
Dolayisiyla D vitamini sentezinin azalmasinin immin  sistemi
zayiflattigi ve buna paralel olarak infeksiyon hastaliklarinin daha
sk goruldugu; sonug olarak da sizofreni insidansinin arttigi
hipotezi ortaya atilmistir. Bu sekilde sizofreni etiyolojisinde iki
gorus birlestirilmeye calisilmistir.

Buglin itibariyle D vitaminin beyin gelisimi Gzerindeki dogrudan
etkilerinin mi yoksa D vitamini eksikliginde zayiflayan immun
sistem nedeniyle artan infeksiyon hastaliklarinin mi daha etkili
oldugu bilinmemektedir. Her iki konuda da gucli kanitlar
bulunmaktadir. Hangi etiyolojik faktorin daha etkili olduguyla
ilgili daha detayl calismalar gerekmektedir.

Sonucg

Bilim ve teknolojideki gelismeler sayesinde psikiyatrik
hastaliklarin, 6zellikle de sizofrenin karanlik yonleri aydinlatiimaya
baslanmistir. Yakin bir gelecekte belki de sizofrenide tam
iyilesme saglanabilecek, insan beyninde olusan yikimlar geri

doéndurdlebilecektir. Hatta bu derlemenin konusu oldugu gibi,
sizofreni gibi hastaliklar prenatal dénemde hi¢ baslamadan
engellenebileceklerdir. Bu konuda disiplinler arasi bilgi alis
verisinin ve yeniliklerin gerekli oldugu su gotlirmez bir gergektir.
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