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i Ik olarak 1948'de tanimlanan ve hemen ardin-

daon pernisiyéz anemi (PA) tedavisinde etkili ol-

dugu gosterilen vitamin B12 kobalamin olarak
da bilinir. Toplumda kobalamin eksikliginin % 3 ile
% 40 arasinda oldugunun anlasimasiyla, son zo-
manlarda vitamin Bl12'ye olan ilgi artrustir. Vita-
min B12 eksikligi makrositik cneminin sik gérulen
bir nedenidir ve bir grup néropsikiyatrik hastalikla
iligkilidir (1). Aynca hiperhomosisteinemi ve ate-
rosklerozun baslamasimnda vitamin B12 eksikliginin
roli gunumuzde anlasimushr (2). Vitamin B12 ek-
sikliginin tamist tipik olarak serum vitamin B12 sevi-
yelerinin élgtlmesine dayalidir; bununla birlikte
subklinik hastalarn yaklasik % 50'sinin B12 seviye-
leri normaldir. Vitamin B12 eksikliginin erken doé-
neminde artan metilmalonik asit (MMA) ve homo-
sistein seviyelerinin élculmesi vitamin B12 eksikligi-
nin taramasinda daha hassas bir yontemdir. Perni-
siydéz aneminin saptanmast i¢in  kullanilan
Schilling testi cogunlukla yerini parietal hucre ve
intrensek (IF) faktér antikorlannin serolojik tespitine
brrakmustir (3).

Vitamin B12, korin halkast i¢ine yetlesmis bir ko-
balt atomundan olusan karmasik bir organometa-
lik bilesiktir. Bu yap1 porfirine benzerdir (porfirinden
hem sentezlenir) ancak hemin aksine kobalamin
insan vucudunda sentezlenemez ve diyetle alin-
mahdir. Vicudun gunlik minumum vitamin B12
ihtiyaci 2.5 pg'dir (4). Vitamin B12 mikroorganiz-
malar tarafindan sentezlenir ve esas vitamin B12
kaynadn bakteriyel sentezdir. Ozellikle hayvensal
orjinli proteinlerden saglanan; bdbrek, karaciger
ve kalp vitamin B12 yénunden ¢ok zengindir; di-
ger kaslar, deniz urunleri, yumurta, peynir ve sut
daha az vitamin B12 ihtiva eder; sebzelerde ise gok
az vitamin B12 bulunur (5).
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Vitamin Bl2nin iki ticari formu vardir: siyanokoba-
lomin kristalin Amerika’da mevcuttur, hidroksiko-
balamin kristalin Avrupa'da mevcuttur. Aktif mo-
lekUll elde etmek icin siyano grubunun enzimatik
olarak ayrlmasi gereklidir (1).

VITAMIN B12’NiN EMILIM,
DEPOLANMA VE ELIMINASYONU

Vitamin B12nin emiliminde aktif ve pasif mekomniz-
malar séz konusudur. Ince barsaklara suprafizyolo-
jik miktarlarda vitamin B12 ulashginda direkt ola-
rak jejunum ve ileumdon pasif absorbsiyon ger-
ceklesir. Aktif mekanizma igin gastrik intrensek
faktér gereklidir ve gidalardaki fizyolojik miktarda
vitamin Bl2'nin absorbsiyonu bu yolla gergeklesir
(5). Gastrik sindirim sirasinda yiyeceklerdeki koba-
lamin serbestlesir ve gastrik R proteini ile stabil bir
kompleks olugturur, duodenumda bu kompleks
sindirilir. Serbestlesen kobalamin intrensek faktére
baglanir. Intrensek faktér 50 kDa aguhgnda gli-
koprotein yapidadir, midenin pariatel hucrelerin-
den HCI ile birlikte salgilemir. Kobalamin-IF komp-
leksi proteolitik sindirime direnglidir. Distal ileuma
geldiginde mukoza yuzeyindeki spesifik reseptorle-
re bagloanan kobalamin-IF kompleksi emilir. Re-
septdre baglh kobalamin-IF kompleksi ince barsak
mukoza hucrelerine alindiginda kobalamin, IF'den
serbestlesir ve diger bir tasiyici protein olan trans-
kobalamin I'ye (TK-II) transfer edilir. TKII-kobala-
min kompleksi dolagima sahrur, hizla karaciger,
kemik iligi ve diger hucreler tarafindan emilir. Nor-
malde 2 mg kobalamin karacigerde, diger 2 mg
kobalamin ise vicudun diger yerlerinde depola-
nir. Kobalamin eksikligi gelistiginde vicudun ihti-
yacl olan vitamin B12 3-6 yil depolardan karsila-
nabilir (4). Ug gesit vitamin B12'yi tastyict plazma
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proteini tanimlanmistir. Dolasimdaki  vitamin
Bl2nin % 901 tasic1 proteinlere baghdur, yalmzca
TK-II hucre igine alinabilir (6).

Vitamin B12 baghca safra ile itrah edilir. Safradoki
vitomin B12 barsaklardon emilir ve boylece ente-
rohepatik sirktlasyona girer. Absorbe edilmeyen
ve kalin barsoklarda sentez edilen vitamin B12
gayta ile, az bir kismui da idrarla crtilir (5).

EMILiMi ETKiYELEN DURUMLAR

Eskiden vitamin B12 eksikliginin en sik nedeni ol-
duguna inanilan pernisiydz anemi vakalann sade-
ce kucguk bir yuzdesini kapsar. Eksiklik en sik gast-
rik disfonksiyvona baglh gida-kobalamin malab-
sorbsiyonu nedeniyle ortaya c¢ikar ve asiditeyi
azalton ajonlann (Proton pompa inhibitérleri, H2
reseptdr antagonistleri) kullonmmiyla artabilir. Baz
diger ilaglar (kolestiramin, P-aminosalisilat, metfor-
min hidroklorid, kolsisin) ileal mukoza veya memb-
ran reseptorleri Uzerindeki etkileri veya basgka yol-
larla malabsorbsiyona neden olurlar (1). Vitamin
B12 emilimini bozan durumlar Tablo 1°'de verilmis-
fir.

B'12 ye badml iki enzimatik reaksiyon varchr. ilki
metilmalonil CoA'min stksinil CoA ya gevrilmesi
ikincisi homosisteinden metionin sentezlenmesidir
(3ekil 1). Bu nedenle B12 eksikligi serumda MMA
ve homosistein artisgina neden olur (7).

VITAMIN B12 EKSIiKLIGINDE KLIiNiK
BULGULAR

Vitamin B12 eksikligi siklikla makrositik cnemi ve
bir grup néropsikiatrik hastahkla iliskilidir. Hiperho-
mosisteinemi ve aterosklerozun baglamasinda vi-
tamin B12 eksikliginin roli ancak ginumuzde an-
lasllabilmistir (3).

Tablo 1. Vitamin emilimini bozoan durumlar

Metilmalonil CoA mutaz

Metilmalonil CoA >

Vitamin B12 (koenzim)

Homosistein >

Metionin sentaz

Suksinil CoA

Metionin

Vitamin B12 (koenzim)

Sekil 1. Vitamin B12 nin koenzim olarak gérev alcigi
reoksiyonlar

Vitamin B12 eksikliginde bir¢ok hematolojik
degisiklikler ortaya ¢ikabilir: Megaloblastik cane-
mi, makrositoz MCV>100), artrrus bilirubin ve LDH
seviyeleri, dustk ya da normal retikulosit sayisi,
dusuk beyaz kiire ve trombosit sayilarn, makroova-
lositler ve hipersegmente noétrofiller. Bu bulgularnn
ayncl tarusi ézellikle yash hastalarda folat eksikligi
ve myelodisplaziyi igerir. Taru igin Ki incelemesi
genellikle gerekli dedildir fakat tipik olarak hiper-
selltlerite ile beraber megaloblastik dedisiklikleri
ve buyuk eritroid prekursérlerinin asin artisinu orta-
ya koyar. Anemi, makrositoz ve nérolojik hastahk-
lar B12 eksikligi ile iligkili klasik bulgular olsa da bu-
tin hastalarda gérilmezler. Eritrosit hacmindeki
artislar, eslik eden demir eksikligi veya alfa tales-
semi trait varhidn ile maskelenebilir bu nedenle B12
eksikligi olan hastalann Ugte birinde normal MCV
seviyeleri olabilir. B12 tedavisine klinik yanit veren
hastalarla yapilan bir galismada, hastalann sade-
ce % 20'sinde hematokrit degerinin % 251n alhina
dustugu ciddi cnemi saptommustir. B12 eksikligine
bagh néropsikiyatrik anormallikleri olom hastalarla
yapilan bir bagka ¢alismada; hastalann % 28inin
anemi veya makrositozu bulunmoaormustir. Anemi-
nin varh@i ile nérolojik hastahgin siddeti arasinda-
ki ters bir iliski baz yaymlarda bildirilmistir ve da-

Durum Neden
Yiyeceklerdeki eksiklik Vejeteryan diyet
Gida proteinini sindirmedeki yetersizlik Gastrik asit azhdn

Intrensek faktér eksikligi

R proteinini sindirmedeki yetersizlik
Uygunsuz emilim

Azalan barsak yararlanimi

Diger malabsorbsiyon sendromlan
Konjenital hastaliklar

Mukoza veya reseptér defektleri

Pemnisiydz anemi, gastrektomi

Pankreas hastaliklon

Ince barsak rezeksiyonu, Crohn hastclign
Bakterial gogalma, Parazit (D. letum)
HIV enfeksiyonu, Multiple skleroz
Transkobalamin eksikligi

Baz ilaglar
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ha yuksek hematokrit duzeyi olan hastalonn da-
ha ciddi néropatilerinin oldugu bulunmustur (7).
Vitamin B12 eksikliginde gérulen noéropsikiyatrik
degisiklikler dorsal ve lateral spinal kolonlamnn su-
bakut kombine dejenerasyonunu igerir. Bu bulgu
vitamin B12 eksikligine ézgudur, myelin olusumun-
daki bir kusur ve bunun neticesinde aksonal deje-
nerasyona bagh olarak ortaya ¢ikar. Bu kolonlann
tutulumu simetriktir ve bacaklar kollardan daha
¢ok tutulur, parestezi, ataksi, kuvvet kaylbi, vibras-
yon ve pozisyon duyusunun azalmasl, spastisite,
klonus, hafiza kaybi, huzursuzluk, demans, kisilik
degisiklikleri ve tat, koku veya gérme duyulann-
daki anormallikler gérulebilir (1).

Vitamin Bl2, monoaminlerin katabolizmasmda
anahtar rol alir. Cesitli néropsikiyatrik hastaliklar
ve siklikla psikiyatrik hastalarda B12 eksiklidi ile
beraberlik gérulebilir. Lemer ve arkadaslarn nispe-
ten geng bir hastada (52 y), vitamin B12 eksikligi-
ne sekonder deliriumlu akut demans vakasl yayin-
larmslardir. Kobalamin eksikliginin diger klinik bul-
gulan gdzlenmeyen hastada B12 ve folat replas-
man ile semptomlann duzeldigi bildirilmistir. Ya-
zarlar yaslanna ve énceki saghk durumuna bakil-
maksizin psikiyatrik hastalonn ilk basvurulannda
serum vitamin B12 ve folik asit seviyelerinin rutin
tarama testi olarak kullanilmasin énermislerdir (8).
Buchman ve arkadaslon dért yidir remisyonda
olan kronik sizofren 65 yaginda bir hastada  pnoé-
moniyi takiben ortaya ¢ikan psikotik semptomla-
nn vitamin B12 eksikliine bagh oldugunu tespit
etmigler, hastaya vitamin B12 ve folik asit tedavisi
verilmesinden 5 gun sonra, psikozunun duzeldigini
bildirmislerdir. Psikogericatrik hastalarda &zellikle
ciddi enfeksiyon ve organik mental semptomlar
varlginda vitamin B12 seviyelerinin élgtlmesinin
6nemini vurgulamuslardir (9). Parestezi, vitamin
B12 eksikliginde sik karsilasilon bir yakinmadir, te-
davi ile kismen geri ddnusumltdur. Bu nedenle ta-
n1 atlonmamalidir (10). Erken tan ve tedavi ciddi
anemi ve irreversible sinir hasanr énler. Pittock ve
arkadaslan serum vitomin Bl2 seviyeleri simirda
dustk, pernisiydz anemili 34 yosinda erkek hasta-
da vitamin B12 tedavisi ile myelopatinin klinik ve
MRI bulgulannin hizla duzeldigini bildirmislerdir
an.

Vitamin B12 eksikliginde hematolojik bozukluklar
ve noropsikiyatrik hastaliklonn disinda nadiren or-
tostatik hipotansiyon, impotans, kabizlik ve idrar
retansiyonu gibi otonomik sinir sistemi disfonksiyo-
nuna bagh bozukluklar gérulebilir. Yagcel ve arka-
daslan tarafindan vitamin B12 eksikligi olen hasta-
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larda gastrik bosalmaonin uzadigr ve bunun vita-
min B12 replasman tedavisinden sonra duzelmedi-
gi bildirilmistir. Bu galisgmada vitamin B12 seviyesi,
radyonuklid gastrik bosalma ¢alismalamyla dlgu-
len otonomik sinir sistemi disfonksiyonunun dere-
cesi ile iligkili bulunmamughr (12).

Vitamin B12 eksikliginde gastrointestinal sistem
bulgulam hizla prolifere olan gastrointestinal epitel-
yal hticrelerdeki DNA sentezinin yetersizligine bag-
i olarak ortaya ¢ikar. Bulgular ve semptomlar ara-
sinda anoreksi, atrofik glossite bagh dilde agn (diz
kirmmizi dil goérultr) ve ishal sayilabilir (4).

Yiyeceklerdeki kobalaminin malabsorbsiyonu ile
Helicobacter pylori enfeksiyonu arasmndaki iliski
cesitli cahsmalarda goésterilmistir. Diagnostik koro-
ner arteriografi yapilon hastalarda yuratulen bir
calismada Helicobacter pylori enfeksiyonu ile
plazma vitamin B12, folik asit ve homosistein sevi-
yelerinin iligkisi arastirlmistir. 93 hastada endosko-
pi ve mide biyopsisi, aglik plazma homosistein, vi-
tamin Bl2 ve folik asit seviyeleri tespiti yapilmis.
Hastalar H. pylori enfeksiyonu varhdma gére iki
gruba aynlmis (mide biyopsi émeklerinde H. pylo-
1 bakilmus). Atrofik gastritin endoskopik olarak de-
recelendirilmesi yapilmuis (0-6 arasinda). Gastrik at-
rofi skorlonimin H. pylor enfeksiyonlu hastalarda
daha yuksek oldugu tespit edilmis. H. pylon enfek-
siyonlu hastalann vitamin Bl12 ve folat seviyeleri
daha dusuk, homosistein seviyeleri daha yuksek
saptanmis ve homosistein seviyesi ile atrofik skor-
lar arasinda pozitif iligkili bulunmus. Yazorlar H.
pylorinin neden oldugu kronik atrofik gastritin
plozma vitamin B12 ve folik asit seviyelerini dugur-
dugu ve homosistein seviyelerini arttirdidn sonucu-
na varmuglardir (13). Bir baska klinik galismada, et-
nik kéken (Latin Amerikall ve zenciler), H. pylon
enfeksiyonu, gastrin seviyesi (yuksekligi malab-
sorpsiyonla iliskili) ve daha az oranda da yasin ko-
balamin malabsorbsiyonuyla iligkili oldugu bildiril-
mistir (14).

Vitamin B12 eksikligi etiyolojisi, cocuklarda erigkin-
lerden farkhidir. Siklikla pernisiydz anemi, kati veje-
teryan diyet, duguk sosyoekonomik durumu olan
annelerin bebeklerinde gérultr. Hipotoni, apati,
azalan gorsel temas, adinami ve letarji ve hatta
komaya kadar giden ciddi nérolojik bulgular ane-
miye eslik edebilir (15). Kati vejeteryan ailelerin
bebekleri kobalamin eksikligine bagh komplikas-
yonlar agisindan klinik, biyokimyasal ve metabo-
lik yonlerden izlenmelidir (16).
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Kobalamin eksikligi olon hastalarda nitroz oksit
tehlikeli bir anestezik maddedir. Felmet ve arka-
daslan kobalamin eksikligi olon bir infonhn nitroz
oksite maruz kalmasi sonrasinda noérolojik bozuk-
luklar ve pansitopeni gelistigini, vitamin B12 rep-
lasmani ile hematolojik duzelme, ndérolojik bozuk-
luklarda kismi gerileme oldugunu bildirmislerdir
a.

TARAMA VE TANI

Tarusal testler ikiye aynlabilir; vitomin B12 eksikli-
gini taramaya yoénelik olanlar ve eksikligin sebep-
lerini saptamaya yoénelik olanlar. Doktorun tercihi,
testin Ucreti ve saghk kurumu test sec¢imini etkiler.
Buradaki asil zorluk vitamin B12 eksikliginin prekli-
nik evrede iken yani tedavi ile komplikasyonlar
onlemek mumkun iken saptanmasidir.

Tani ve tedaviye yaklasim sunlar icerir

» Semptomlar ortaya gikana kadar hi¢ bir sey yap-
maomak

* Geleneksel yaklasim olan segici tarama ve
tedaviye devam etmek

* DUstk vitamin B12 seviyeli butin hastalan teda-
vi etmek

* Bu seviyelere bakmaksizin butin hastalarn
tedavi etmek

* Yiyeceklere vitamin B12 eklenmesi

Dharmarajen ve arkadaslannin vitamin B12 eksik-
liginin tamus: ve taramasi igin dnerdikleri yaklasim,
kolay anlasilir ve amaca uygun bir yaklasimdir
(Tablo 2).

Tarama testlerinin se¢imi kolay erisilebilirligine,
ucretine, doktorun tecihine gére Kisisellestirilmeli-
dir (1). Bazn durumlarda yalanc: pozitiflik ve yalon-
c1 negatiflik séz konusudur. Yalanci negatiflik goru-
len durumlar: aktif karaciger hastalidi, lenfoma,
otoimmun hastaliklar ve myeloproliferatif hastalik-
lardwr. Yalanci pozitiflik gérulebilen durumlar: folat
eksikligi, gebelik, multipl myelom ve asin C vitami-
ni alirmdir.

B12 seviyeleri 100 pg/ml aliinda ise dlgtmler ol-
dukca spesifiktir fakat 100-400 pg/ml arasmdoki
degertlerde spesifikligi dusuktir (18). Degerler bu
arahga dustagunde serum veya idrar MMA ve ho-
mosistein seviyeleri dlctlmelidir. Eger MMA sevi-
yeleri artrmissa tedavi baslanmalidir. Eger homosis-
tein seviyeleri artmigsa artisa neden olabilecek di-
Jger sebepler (6megin eslik eden folat eksikligi)
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Tablo 2. Vitamin B12 eksikliginin tcrus: ve taramasi igin
yaklasim

A. Yasa bakmaksizin eksiklige meyilli bitiin insanlann ilk
fusatta taranmasi

Otoimmuin hastaliklar

Kronik pankrecttit

Crohn hastahign

Mide veya incebarsak cerrahi 6ykisu
Gastrit dykusu

HIV enfeksiyonu

Malabsorbsiyon sendromlcm

Multiple Skleroz

Kah vejeteryan diyet

H2 reseptér antagonisti veya PPI kullanim
Tiroid hastaliklom

Acgiklonamayan anemi

B. 50 yasindaki bireylerin taranmasi ve serum B12 seviyeleri
400 Uzerinde ise 5 yilda bir tekrarlanmasi

C. 65 yasindan sonra biitlin hastalann yillik taranmasi

D. Serum vitamin B12 seviyesi 400 den az ise asagidaki
testler yapilmahdir

Baslangigta:

Serum total homosistein seviyesi

Serum MMA seviyesi

Serum holotranskobalamin 2 seviyesi

Ikincil olarak:

Eger homosistein seviyesi artmussa diger nedenleri ekarte et
Kemik iligi incelemesi, periferik yayma

B12 eksikliginin sebebini bulmaya yénelik ilave testler

ekarte edilmelidir. Serum MMA ve homosistein 61-
¢umleri pahalidir (1). B12 eksikligi olan her hasta-
da serum MMA seviyeleri artacaktir. Klinik olarak
saptanmis B12 eksikligi olan 406 hastalik (tedavi
ile duzelen anemi ve noéropsikiyatrik bozukluklarn
olan) buyuk bir ¢ahsma grubunda % 98.4 oranin-
da MMA ve % 95.9 oraninda homosistein seviyele-
rinede artis saptanmis, sadece bir hastada bu sevi-
yelerin normal olmast arastrmaciann MMA ve
homosistein seviyeleri normal olanlarda klinik ola-
rak belirgin B12 eksikligini ekarte edilebilecedi yar-
gisina neden olmustur (19). 1990'da yapilan bir
baska ¢ahsmada duguk Bl2 seviyeli fakat normal
metabolitleri olan hastalann klinik olarak B12 te-
davisine cevap vermedigi bildirilmistir (20). Bu da
vine metabolitler artmadan dustk serum B12 sevi-
yelerinin nadiren gergek B12 eksikligi ile uyumlu
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olabilece@ini gostermektedir. Serum metabolitleri
ile nérolojik hastalik veya cnemi arasimndaki pozitif
iliski bildirilmistir. Metabolitlerin hassas bir B12 ek-
sikligi belirlevyicisi olduguna dair diger kanit hema-
tolojik relaps sirasinda B12 seviyeleri subnormal se-
viyelere dusmeden énce metabolit seviyelerinin
artmasidir. Klinik olarak eksikligi olan hastalann
cogunun MMA seviyeleri 500 nmol/l veya uzerin-
dedir (normal simir: 73-376). Metabolitler B12 ve fo-
lat eksikliklerini ayurt etmede yararh olabilir. Folat
eksikliginde homosistein seviyesi artarken MMA
artmaz. Dolayisiyla artrmus bir MMA seviyesi B12
eksikligi i¢in oldukca spesifik bir bulgudur. Artrmis
homosistein seviyeleri ile birlikte B12 eksikligi olan
hastalarda tek basimna folat tedavisi homosistein se-
viyelerini duizeltmeyecektir. Folatn B12 eksikligin-
deki hematolojik bozukluklan Bl2'den badimsiz
ayn bir yolla duzeltebilecegini bilmek ¢ok énemli-
dir. Béyle bir durumda tam konmarms ve tedavi
edilmemis B12 eksikligine bagh hasar ilerlemeye
devam edebilir (7). Vitamin B12 eksiklidi tanisinda
tarama testi olarak plazma MMA seviyeleri artigi
kullonmlmahdir (21).

Volum acgidi ve renal yetmezlik durumunda serum
MMA seviyeleri yanlis olarak yuksek cikar (diyaliz-
deki hastalarda olmaz). Antibiyotik tedavisi siro-
sinda barsak florasy azalarak MMA seviyelerinde
dusme gorulebilir. Alkolizm, vitamin Bé eksikligi,
bozulmus renal fonksiyon, hipotiroidizm ve yaslan-
mada homosistein seviyeleri artar bu nedenle B12
veya folat eksikligi tarusi igin homosistein seviyele-
rinin tek bagna dusuk bir spesifitesi vardir. Bu ne-
denle smirda veya dusuk-normal Bl2 seviyeleri
olan veya noérolojik yakinmalan olan hastalarda
B12 eksikliginin tarust icin MMA ve homosistein se-
viyelerinin kullarlmast énerilmektedir. Clnku en
az bir metabolitinin yukselmesi % 94 sensitif, % 99
spesifiktir (7).

IF antikorlan PA igin spesifiktirler fakat sadece has-
talarnn % 50-70 inde tespit edilirler. Antiparietal
hticre antikorlom, PA'l hastalann % 85 inde pozitif-
tir fakat spesifitesi iyi dedildir. Saglikh insanlarda %
3-10 oraninda ve diger otoimmun hastahdn olan-
larda pozitiflik gértlebilir (1). Schilling testi gunu-
muzde tarhsmalhdir. PA tamisini dogrulamada rutin
ihtiya¢ olmadign dusuntlmektedir. Schilling test
oral verilen kristalin vitamin B12'nin, absorbsiyon
defektini gdsterir. Birinci basamakta oral radyoak-
tif B12 verilir ve 24 saatlik idrarda atilon radyocktif
vitamin B12 seviyesi élgulur. Eger normalden az
tespit edilirse oral B12'nin absorbsiyonunda defekt
oldugunu gésterir. Ikinci basamakta radyoaktif vi-
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tamin B12 ile birlikte IF de verilir. Sonug¢lann nor-
mallesmesi vitomin B12 eksikliginin nedeninin PA
oldugunu dogrular. Eger sonuglar anormal ise tes-
fin Uguncu basamagt uygulanir, antibiyotik ekle-
nir. Sonuglann normallesmesi B12 malabsorbsiyo-
nunun nedeninin bakteriyel asm ¢cogalma oldugu-
nu gosterir. Antibiyotik tedavisi sonrasmnda da nor-
mallesme olmamgast sprue, pankreatik yetersizlik,
ileitis gibi diger nedenleri goésterir. Schilling testi so-
nucu tedaviyi dedistirmemektedir bu testin kulla-
nimini sinrlomaktadir.

VITAMIN B12 EKSIKLIiGININ TEDAVIiSi

Yedi gun sureyle gunde 1000 ug dozda intramus-
kuler kobalaminle parenteral tedavi, daha sonra
iyilesme baslaymnca haftalik enjeksiyon sonra ise
omur boyu aylik enjeksiyon; standart énerilen te-
davi yéntemi olmustur. Gunlik hap alimina gére
uyum da daha iyi olabilir.

Oral B12, Avrupa'da ginumuze kadar kullcmilmig-
tir, érnedin Isvecte 25 yildan fazla stiredir kulloml-
maktadir. Intrensek faktére bagh olmayan ikinci
bir B12 transport sisteminin varlidn nedeniyle, yuk-
sek dozdaki oral B12 gunlik ihtiyac: karsilayabilir
(gunde sadece 2 ug). Oral B12 dozu gunlik 1000-
2000 pg olmahdir, ¢unkt dozun sadece % 11 pasif
olarak absorbe edilir. Ayrica oral kristalin B12'nin
absorbsiyonu i¢in asidik bir gastrik ortam gerekli
olmayabilir. Parenteral tedavi ile oral tedavinin
karsilastinldign (agizdon gunde 2000 pg'a karsihk
1000 pg aylk intramuskuler) randomize kontrolli
bir cahsmada, hematolojik ve nérolojik remisyonu
saglamada her iki rejimin de ayri oranda etkili ol-
dugunu gésterilmistir. Oral ve parenteral tedaviyi
hasta kabult, uyum, fiyat ve takip agisindan kar-
silastiran yeterli calismalar yoktur. Gunluk oral te-
davi, kendi kendine yapilan enjeksiyonlardan da-
ha pahall olabilir. Oral ilaglar hentiz FDA tarafin-
dan duzenlenmemigtir. Aynca bir¢ok ilag alan ya
da demansh hastalarda bir bagka gunluk ilaca
uyum gug¢ olabilir. Bu nedenle ciddi klinik bozuk-
luklan ya da gastrointestinal semptomlarn olanlar-
da oral tedaviye gegisi dusinmeden énce yeterli
yanit alinincaya kadar parenteral tedavinin kulla-
nilmast mantikhdir (7).

FDA'in yeni onayladidr intranazal B12, Avrupa’da
haftada 500 yg dozda yillardir kullanimaktadir,
Nazal hastaliklarda ve diger intranazal medikas-
yonlarla beraber kullanimi kontrendikedir ve emi-
limi dtizensiz olabilir (1).

Nérolojik degisikliklerin diizelmesi yavas olup alh
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ayl gegebilir, iyilesmenin derecesi tedaviden on-
ceki hastalgin siddeti ve stresi ile iligkilidir. Vita-
min Bl2 tedavisi ndrolojik hastahdin ilerlemesini
durdurur. RetikUlositoz yedinci ginde pik yapar,
CBC 4-8 haftada, MVC 3 ayda normale doéner.
Metabolit dlzeyleri tedavi basladiktan 7-14 gun
sonra normale déner ve eger uyum iyi dedilse ye-
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