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lk olarak 1948’de tanımlanan ve hemen ardın-
dan pernisiyöz anemi (PA) tedavisinde etkili ol-
du�u gösterilen vitamin B12 kobalamin olarak

da bilinir. Toplumda kobalamin eksikli�inin % 3 ile
% 40 arasında oldu�unun anla�ılmasıyla, son za-
manlarda vitamin B12’ye olan ilgi artmı�tır. Vita-
min B12 eksikli�i makrositik aneminin sık görülen
bir nedenidir ve bir grup nöropsikiyatrik hastalıkla
ili�kilidir (1). Ayrıca hiperhomosisteinemi ve ate-
rosklerozun ba�lamasında vitamin B12 eksikli�inin
rolü günümüzde anla�ılmı�tır (2). Vitamin B12 ek-
sikli�inin tanısı tipik olarak serum vitamin B12 sevi-
yelerinin ölçülmesine dayalıdır; bununla birlikte
subklinik hastaların yakla�ık % 50’sinin B12 seviye-
leri normaldir. Vitamin B12 eksikli�inin erken dö-
neminde artan metilmalonik asit (MMA) ve homo-
sistein seviyelerinin ölçülmesi vitamin B12 eksikli�i-
nin taramasında daha hassas bir yöntemdir. Perni-
siyöz aneminin saptanması için kullanılan
Schilling  testi ço�unlukla yerini parietal  hücre ve
intrensek (IF) faktör antikorlarının serolojik tespitine
bırakmı�tır (3).

Vitamin B12, korin halkası içine yerle�mi� bir ko-
balt atomundan olu�an karma�ık bir organometa-
lik bile�iktir. Bu yapı porfirine benzerdir (porfirinden
hem sentezlenir) ancak hemin aksine kobalamin
insan vücudunda sentezlenemez ve diyetle alın-
malıdır.Vücudun günlük minumum vitamin B12
ihtiyacı 2.5 μg’dır (4). Vitamin B12 mikroorganiz-
malar tarafından sentezlenir ve esas vitamin B12
kayna�ı bakteriyel sentezdir. Özellikle hayvansal
orjinli proteinlerden sa�lanan; böbrek, karaci�er
ve kalp vitamin B12 yönünden çok zengindir; di-
�er kaslar, deniz ürünleri, yumurta, peynir ve süt
daha az vitamin B12 ihtiva eder; sebzelerde ise çok
az vitamin B12 bulunur (5).

Vitamin B12’nin iki ticari formu vardır: siyanokoba-
lamin kristalin Amerika’da mevcuttur, hidroksiko-
balamin kristalin Avrupa’da mevcuttur. Aktif mo-
lekülü elde etmek için siyano grubunun enzimatik
olarak ayrılması gereklidir (1).

V‹TAM‹N B12’N‹N EM‹L‹M,
DEPOLANMA VE EL‹M‹NASYONU

Vitamin B12’nin emiliminde aktif ve pasif mekaniz-
malar söz konusudur. �nce barsaklara suprafizyolo-
jik miktarlarda vitamin B12 ula�tı�ında direkt ola-
rak jejunum ve ileumdan pasif absorbsiyon ger-
çekle�ir. Aktif mekanizma için gastrik intrensek
faktör gereklidir ve gıdalardaki fizyolojik miktarda
vitamin B12’nin absorbsiyonu bu yolla gerçekle�ir
(5). Gastrik sindirim sırasında yiyeceklerdeki koba-
lamin serbestle�ir ve gastrik R proteini ile stabil bir
kompleks olu�turur, duodenumda bu kompleks
sindirilir. Serbestle�en kobalamin intrensek faktöre
ba�lanır. �ntrensek faktör 50 kDa a�ırlı�ında gli-
koprotein yapıdadır, midenin pariatel hücrelerin-
den HCl ile birlikte salgılanır. Kobalamin-IF komp-
leksi proteolitik sindirime dirençlidir. Distal ileuma
geldi�inde mukoza yüzeyindeki spesifik reseptörle-
re ba�lanan kobalamin-IF kompleksi emilir. Re-
septöre ba�lı kobalamin-IF kompleksi ince barsak
mukoza hücrelerine alındı�ında kobalamin, IF’den
serbestle�ir ve di�er bir ta�ıyıcı protein olan trans-
kobalamin II’ye (TK-II) transfer edilir. TKII-kobala-
min kompleksi dola�ıma salınır, hızla karaci�er,
kemik ili�i ve di�er hücreler tarafından emilir. Nor-
malde 2 mg kobalamin karaci�erde, di�er 2 mg
kobalamin ise vücudun di�er yerlerinde depola-
nır. Kobalamin eksikli�i geli�ti�inde vücudun ihti-
yacı olan vitamin B12 3-6 yıl depolardan kar�ıla-
nabilir (4). Üç çe�it vitamin B12’yi ta�ıyıcı plazma

�



Vitamin B12 eksikli�inde birçok hematolojik
de�i�iklikler ortaya çıkabilir: Megaloblastik ane-
mi, makrositoz (MCV>100), artmı� bilirubin ve LDH
seviyeleri, dü�ük ya da normal retikülosit sayısı,
dü�ük beyaz küre ve trombosit sayıları, makroova-
lositler ve hipersegmente nötrofiller. Bu bulguların
ayırıcı tanısı özellikle ya�lı hastalarda folat eksikli�i
ve myelodisplaziyi içerir. Tanı için K� incelemesi
genellikle gerekli de�ildir fakat tipik olarak hiper-
sellülerite ile beraber megaloblastik de�i�iklikleri
ve büyük eritroid prekürsörlerinin a�ırı artı�ını orta-
ya koyar. Anemi, makrositoz ve nörolojik hastalık-
lar B12 eksikli�i ile ili�kili klasik bulgular olsa da bü-
tün hastalarda görülmezler. Eritrosit hacmindeki
artı�lar, e�lik eden demir eksikli�i veya alfa tales-
semi trait varlı�ı ile maskelenebilir bu nedenle B12
eksikli�i olan hastaların üçte birinde normal MCV
seviyeleri olabilir. B12 tedavisine klinik yanıt veren
hastalarla yapılan bir çalı�mada, hastaların sade-
ce % 20’sinde hematokrit de�erinin % 25’in altına
dü�tü�ü ciddi anemi saptanmı�tır. B12 eksikli�ine
ba�lı nöropsikiyatrik anormallikleri olan hastalarla
yapılan bir ba�ka çalı�mada; hastaların % 28’inin
anemi veya makrositozu bulunmamı�tır. Anemi-
nin varlı�ı ile nörolojik hastalı�ın �iddeti arasında-
ki ters bir ili�ki bazı yayınlarda bildirilmi�tir ve da-

proteini tanımlanmı�tır. Dola�ımdaki vitamin
B12’nin % 90’ı ta�ıcı proteinlere ba�lıdır, yalnızca
TK-II hücre içine alınabilir (6).

Vitamin B12 ba�lıca safra ile itrah edilir. Safradaki
vitamin B12 barsaklardan emilir ve böylece ente-
rohepatik sirkülasyona girer. Absorbe edilmeyen
ve kalın barsaklarda sentez edilen vitamin B12
gayta ile, az bir kısmı da idrarla atılır (5).

EM‹L‹M‹ ETK‹YELEN DURUMLAR

Eskiden  vitamin B12 eksikli�inin en sık nedeni ol-
du�una inanılan pernisiyöz anemi vakaların sade-
ce küçük bir yüzdesini kapsar. Eksiklik en sık gast-
rik disfonksiyona ba�lı gıda-kobalamin malab-
sorbsiyonu nedeniyle ortaya çıkar ve asiditeyi
azaltan ajanların (Proton pompa inhibitörleri, H2
reseptör antagonistleri) kullanımıyla artabilir. Bazı
di�er ilaçlar (kolestiramin, P-aminosalisilat, metfor-
min hidroklorid, kol�isin) ileal mukoza veya memb-
ran reseptörleri üzerindeki etkileri veya ba�ka yol-
larla malabsorbsiyona neden olurlar (1). Vitamin
B12 emilimini bozan durumlar Tablo 1’de verilmi�-
tir.

B’12 ye ba�ımlı iki enzimatik reaksiyon vardır. �lki
metilmalonil CoA’nın süksinil CoA ya çevrilmesi
ikincisi  homosisteinden metionin sentezlenmesidir
(�ekil 1). Bu nedenle B12 eksikli�i serumda MMA
ve homosistein artı�ına neden olur (7).

V‹TAM‹N B12 EKS‹KL‹⁄‹NDE KL‹N‹K
BULGULAR

Vitamin B12 eksikli�i sıklıkla makrositik anemi ve
bir grup nöropsikiatrik hastalıkla ili�kilidir. Hiperho-
mosisteinemi ve aterosklerozun ba�lamasında vi-
tamin B12 eksikli�inin rolü ancak günümüzde an-
la�ılabilmi�tir (3).
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�ekil 1. Vitamin B12 nin koenzim olarak görev aldı�ı
reaksiyonlar

Metilmalonil CoA mutaz

Vitamin B12 (koenzim)

Metionin sentaz

Vitamin B12 (koenzim)

Homosistein

Süksinil CoA

Metionin

Metilmalonil CoA

Durum Neden

Yiyeceklerdeki eksiklik Vejeteryan diyet

Gıda proteinini sindirmedeki yetersizlik Gastrik asit azlı�ı

�ntrensek faktör eksikli�i Pernisiyöz anemi, gastrektomi

R proteinini sindirmedeki yetersizlik Pankreas hastalıkları

Uygunsuz emilim �nce barsak rezeksiyonu, Crohn hastalı�ı

Azalan  barsak yararlanımı Bakterial ço�alma, Parazit (D. latum)

Di�er malabsorbsiyon sendromları HIV enfeksiyonu, Multiple skleroz

Konjenital hastalıklar Transkobalamin eksikli�i

Mukoza veya reseptör defektleri Bazı ilaçlar

Tablo 1. Vitamin emilimini bozan durumlar 



ha yüksek hematokrit düzeyi olan hastaların  da-
ha ciddi nöropatilerinin oldu�u bulunmu�tur (7).
Vitamin B12 eksikli�inde görülen nöropsikiyatrik
de�i�iklikler dorsal ve lateral spinal kolonların su-
bakut kombine dejenerasyonunu içerir. Bu bulgu
vitamin B12 eksikli�ine özgüdür, myelin olu�umun-
daki bir kusur ve bunun neticesinde aksonal deje-
nerasyona ba�lı olarak ortaya çıkar. Bu kolonların
tutulumu simetriktir ve bacaklar kollardan daha
çok tutulur, parestezi, ataksi, kuvvet kaybı, vibras-
yon ve pozisyon duyusunun azalması, spastisite,
klonus, hafıza kaybı, huzursuzluk, demans, ki�ilik
de�i�iklikleri ve tat, koku veya görme duyuların-
daki anormallikler görülebilir (1).

Vitamin B12, monoaminlerin katabolizmasında
anahtar rol alır. Çe�itli nöropsikiyatrik hastalıklar
ve sıklıkla psikiyatrik hastalarda B12 eksikli�i ile
beraberlik görülebilir. Lerner ve arkada�ları nispe-
ten genç bir hastada (52 y), vitamin B12 eksikli�i-
ne sekonder deliriumlu akut demans vakası yayın-
lamı�lardır. Kobalamin eksikli�inin di�er klinik bul-
guları gözlenmeyen hastada B12 ve folat replas-
manı ile semptomların düzeldi�i bildirilmi�tir. Ya-
zarlar ya�larına ve önceki sa�lık durumuna bakıl-
maksızın psikiyatrik hastaların ilk ba�vurularında
serum vitamin B12 ve folik asit seviyelerinin rutin
tarama testi olarak kullanılmasını önermi�lerdir (8).
Buchman ve arkada�ları dört yıldır remisyonda
olan kronik �izofren 65 ya�ında bir hastada  pnö-
moniyi takiben ortaya çıkan  psikotik semptomla-
rın vitamin B12 eksikli�ine ba�lı oldu�unu tespit
etmi�ler, hastaya vitamin B12 ve folik asit  tedavisi
verilmesinden 5 gün sonra, psikozunun düzeldi�ini
bildirmi�lerdir. Psikogeriatrik hastalarda özellikle
ciddi enfeksiyon ve organik mental semptomlar
varlı�ında vitamin B12 seviyelerinin ölçülmesinin
önemini vurgulamı�lardır (9). Parestezi, vitamin
B12 eksikli�inde sık kar�ıla�ılan bir yakınmadır, te-
davi ile kısmen geri dönü�ümlüdür. Bu nedenle ta-
nı atlanmamalıdır (10). Erken tanı ve tedavi ciddi
anemi ve irreversible sinir hasarını önler. Pittock ve
arkada�ları serum vitamin B12 seviyeleri sınırda
dü�ük, pernisiyöz anemili 34 ya�ında erkek hasta-
da vitamin B12 tedavisi ile myelopatinin klinik ve
MRI bulgularının hızla düzeldi�ini bildirmi�lerdir
(11).

Vitamin B12 eksikli�inde hematolojik bozukluklar
ve nöropsikiyatrik hastalıkların dı�ında nadiren or-
tostatik hipotansiyon, impotans, kabızlık ve idrar
retansiyonu gibi otonomik sinir sistemi disfonksiyo-
nuna ba�lı bozukluklar görülebilir. Ya�cı ve arka-
da�ları tarafından vitamin B12 eksikli�i olan hasta-

larda gastrik bo�almanın uzadı�ı ve bunun vita-
min B12 replasman tedavisinden sonra düzelmedi-
�i bildirilmi�tir. Bu çalı�mada vitamin B12 seviyesi,
radyonüklid gastrik bo�alma çalı�malarıyla ölçü-
len otonomik sinir sistemi disfonksiyonunun dere-
cesi ile ili�kili bulunmamı�tır (12).

Vitamin B12 eksikli�inde gastrointestinal sistem
bulguları hızla prolifere olan gastrointestinal epitel-
yal hücrelerdeki DNA sentezinin yetersizli�ine ba�-
lı olarak ortaya çıkar. Bulgular ve semptomlar ara-
sında anoreksi, atrofik glossite ba�lı dilde a�rı (düz
kırmızı dil görülür) ve ishal sayılabilir (4).

Yiyeceklerdeki kobalaminin malabsorbsiyonu ile
Helicobacter pylori enfeksiyonu arasındaki ili�ki
çe�itli çalı�malarda gösterilmi�tir. Diagnostik koro-
ner arteriografi yapılan hastalarda yürütülen bir
çalı�mada Helicobacter pylori enfeksiyonu ile
plazma vitamin B12, folik asit ve homosistein sevi-
yelerinin ili�kisi ara�tırılmı�tır. 93 hastada endosko-
pi ve mide biyopsisi, açlık plazma homosistein, vi-
tamin B12 ve folik asit seviyeleri tespiti yapılmı�.
Hastalar H. pylori enfeksiyonu varlı�ına göre iki
gruba ayrılmı� (mide biyopsi örneklerinde H. pylo-
ri bakılmı�). Atrofik gastritin endoskopik olarak de-
recelendirilmesi yapılmı� (0-6 arasında). Gastrik at-
rofi skorlarının H. pylori enfeksiyonlu hastalarda
daha yüksek oldu�u tespit edilmi�. H. pylori enfek-
siyonlu hastaların vitamin B12 ve folat seviyeleri
daha dü�ük, homosistein seviyeleri daha yüksek
saptanmı� ve homosistein seviyesi ile atrofik skor-
lar arasında pozitif ili�kili bulunmu�. Yazarlar H.
pylori’nin neden oldu�u kronik atrofik gastritin
plazma vitamin B12 ve folik asit seviyelerini dü�ür-
dü�ü ve homosistein seviyelerini arttırdı�ı sonucu-
na varmı�lardır (13). Bir ba�ka klinik çalı�mada, et-
nik köken (Latin Amerikalı ve zenciler), H. pylori
enfeksiyonu, gastrin seviyesi (yüksekli�i malab-
sorpsiyonla ili�kili) ve daha az oranda da ya�ın ko-
balamin malabsorbsiyonuyla ili�kili oldu�u bildiril-
mi�tir (14).

Vitamin B12 eksikli�i etiyolojisi, çocuklarda eri�kin-
lerden farklıdır. Sıklıkla pernisiyöz anemi, katı veje-
teryan diyet, dü�ük sosyoekonomik durumu olan
annelerin bebeklerinde görülür. Hipotoni, apati,
azalan görsel temas, adinami ve letarji ve hatta
komaya kadar giden ciddi nörolojik bulgular ane-
miye e�lik edebilir (15). Katı vejeteryan ailelerin
bebekleri kobalamin eksikli�ine ba�lı komplikas-
yonlar açısından klinik, biyokimyasal ve metabo-
lik yönlerden izlenmelidir (16).
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ekarte edilmelidir. Serum MMA ve homosistein öl-
çümleri pahalıdır (1). B12 eksikli�i olan her hasta-
da serum MMA seviyeleri artacaktır. Klinik olarak
saptanmı� B12 eksikli�i olan 406 hastalık (tedavi
ile düzelen anemi ve nöropsikiyatrik bozuklukları
olan) büyük bir çalı�ma grubunda % 98.4 oranın-
da MMA ve % 95.9 oranında homosistein seviyele-
rinede artı� saptanmı�, sadece bir hastada bu sevi-
yelerin normal olması ara�tırmacıların MMA ve
homosistein seviyeleri normal olanlarda klinik ola-
rak belirgin B12 eksikli�ini ekarte edilebilece�i yar-
gısına neden olmu�tur (19). 1990’da yapılan bir
ba�ka çalı�mada dü�ük B12 seviyeli fakat normal
metabolitleri olan hastaların klinik olarak B12  te-
davisine cevap vermedi�i bildirilmi�tir (20). Bu da
yine metabolitler artmadan dü�ük serum B12 sevi-
yelerinin nadiren gerçek B12 eksikli�i ile uyumlu
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A. Ya�a bakmaksızın eksikli�e meyilli bütün insanların ilk
fırsatta taranması

Otoimmün hastalıklar

Kronik pankreatit

Crohn hastalı�ı

Mide veya incebarsak cerrahi öyküsü

Gastrit öyküsü

HIV enfeksiyonu

Malabsorbsiyon sendromları

Multiple Skleroz

Katı vejeteryan diyet

H2 reseptör antagonisti veya PPI kullanımı

Tiroid hastalıkları

Açıklanamayan anemi

B. 50 ya�ındaki bireylerin taranması ve serum B12 seviyeleri
400 üzerinde ise 5 yılda bir tekrarlanması

C. 65 ya�ından sonra bütün hastaların yıllık taranması

D. Serum vitamin B12  seviyesi 400 den az ise a�a�ıdaki
testler yapılmalıdır

Ba�langıçta:

Serum total homosistein seviyesi

Serum MMA seviyesi

Serum holotranskobalamin 2 seviyesi

�kincil olarak:

E�er homosistein seviyesi artmı�sa di�er nedenleri ekarte et

Kemik ili�i incelemesi, periferik yayma

B12 eksikli�inin sebebini bulmaya yönelik ilave testler

Tablo 2. Vitamin B12 eksikli�inin tanısı ve taraması için
yakla�ım

Kobalamin eksikli�i olan hastalarda nitroz oksit
tehlikeli bir anestezik maddedir. Felmet ve arka-
da�ları kobalamin eksikli�i olan bir infantın nitroz
oksite maruz kalması sonrasında nörolojik bozuk-
luklar ve pansitopeni geli�ti�ini, vitamin B12 rep-
lasmanı ile hematolojik düzelme, nörolojik bozuk-
luklarda kısmi gerileme oldu�unu bildirmi�lerdir
(17).

TARAMA VE TANI

Tanısal testler ikiye ayrılabilir; vitamin B12 eksikli-
�ini taramaya yönelik olanlar ve eksikli�in sebep-
lerini saptamaya yönelik olanlar. Doktorun tercihi,
testin ücreti ve sa�lık kurumu test seçimini etkiler.
Buradaki asıl zorluk vitamin B12 eksikli�inin prekli-
nik evrede iken yani tedavi ile komplikasyonları
önlemek mümkün iken saptanmasıdır.

Tanı ve tedaviye yakla�ım �unları içerir

• Semptomlar ortaya çıkana kadar hiç bir �ey yap-
mamak

• Geleneksel yakla�ım olan seçici tarama ve
tedaviye devam etmek

• Dü�ük vitamin B12 seviyeli bütün hastaları teda-
vi etmek

• Bu seviyelere bakmaksızın bütün hastaları
tedavi etmek

• Yiyeceklere vitamin B12 eklenmesi

Dharmarajan ve arkada�larının vitamin B12 eksik-
li�inin tanısı ve taraması için önerdikleri yakla�ım,
kolay anla�ılır ve amaca uygun bir yakla�ımdır
(Tablo 2).

Tarama testlerinin seçimi kolay eri�ilebilirli�ine,
ücretine, doktorun tecihine göre ki�iselle�tirilmeli-
dir (1). Bazı durumlarda yalancı pozitiflik ve yalan-
cı negatiflik söz konusudur. Yalancı negatiflik görü-
len durumlar: aktif karaci�er hastalı�ı, lenfoma,
otoimmün hastalıklar ve myeloproliferatif hastalık-
lardır. Yalancı pozitiflik görülebilen durumlar: folat
eksikli�i, gebelik, multipl myelom ve a�ırı C vitami-
ni alımıdır.

B12 seviyeleri 100 pg/ml altında ise ölçümler ol-
dukça spesifiktir fakat 100-400 pg/ml arasındaki
de�erlerde spesifikli�i dü�üktür (18). De�erler bu
aralı�a dü�tü�ünde serum veya idrar MMA ve ho-
mosistein seviyeleri ölçülmelidir. E�er MMA sevi-
yeleri artmı�sa tedavi ba�lanmalıdır. E�er homosis-
tein seviyeleri artmı�sa artı�a neden olabilecek di-
�er sebepler (örne�in e�lik eden folat eksikli�i)



olabilece�ini göstermektedir. Serum metabolitleri
ile nörolojik hastalık veya anemi arasındaki pozitif
ili�ki bildirilmi�tir. Metabolitlerin hassas bir B12 ek-
sikli�i belirleyicisi oldu�una dair di�er kanıt hema-
tolojik relaps sırasında B12 seviyeleri subnormal se-
viyelere dü�meden önce metabolit seviyelerinin
artmasıdır. Klinik olarak eksikli�i olan hastaların
ço�unun MMA seviyeleri 500 nmol/l veya üzerin-
dedir (normal sınır: 73-376). Metabolitler B12 ve fo-
lat eksikliklerini ayırt etmede yararlı olabilir. Folat
eksikli�inde homosistein seviyesi artarken MMA
artmaz. Dolayısıyla artmı� bir MMA seviyesi B12
eksikli�i için oldukça spesifik bir bulgudur. Artmı�
homosistein seviyeleri ile birlikte B12 eksikli�i olan
hastalarda tek ba�ına folat tedavisi homosistein se-
viyelerini düzeltmeyecektir. Folatın B12 eksikli�in-
deki hematolojik bozuklukları B12’den ba�ımsız
ayrı bir yolla düzeltebilece�ini bilmek  çok önemli-
dir. Böyle bir durumda tanı konmamı� ve tedavi
edilmemi� B12 eksikli�ine ba�lı hasar ilerlemeye
devam edebilir (7). Vitamin B12 eksikli�i tanısında
tarama testi olarak plazma MMA seviyeleri artı�ı
kullanılmalıdır (21).

Volüm açı�ı ve renal yetmezlik durumunda serum
MMA seviyeleri yanlı� olarak yüksek çıkar (diyaliz-
deki hastalarda olmaz). Antibiyotik tedavisi sıra-
sında barsak florası azalarak MMA seviyelerinde
dü�me görülebilir. Alkolizm, vitamin B6 eksikli�i,
bozulmu� renal fonksiyon, hipotiroidizm ve ya�lan-
mada homosistein seviyeleri artar bu nedenle B12
veya folat eksikli�i tanısı için homosistein seviyele-
rinin tek ba�ına dü�ük  bir spesifitesi vardır. Bu ne-
denle sınırda veya dü�ük-normal B12 seviyeleri
olan veya nörolojik yakınmaları olan hastalarda
B12 eksikli�inin tanısı için MMA ve homosistein se-
viyelerinin kullanılması önerilmektedir. Çünkü en
az bir metabolitinin yükselmesi % 94 sensitif,  % 99
spesifiktir (7).

IF antikorları PA için spesifiktirler fakat sadece has-
taların % 50-70 inde tespit edilirler. Antiparietal
hücre antikorları, PA’li hastaların % 85 inde pozitif-
tir fakat spesifitesi iyi de�ildir. Sa�lıklı insanlarda %
3-10 oranında ve di�er otoimmün hastalı�ı olan-
larda pozitiflik görülebilir (1). Schilling testi günü-
müzde tartı�malıdır. PA tanısını do�rulamada rutin
ihtiyaç olmadı�ı dü�ünülmektedir. Schilling testi
oral verilen kristalin vitamin B12’nin, absorbsiyon
defektini gösterir. Birinci basamakta oral radyoak-
tif B12 verilir ve 24 saatlik idrarda atılan radyoaktif
vitamin B12 seviyesi ölçülür. E�er normalden az
tespit edilirse oral B12’nin absorbsiyonunda defekt
oldu�unu gösterir. �kinci basamakta radyoaktif vi-

tamin B12 ile birlikte IF de verilir. Sonuçların nor-
malle�mesi vitamin B12 eksikli�inin nedeninin PA
oldu�unu do�rular. E�er sonuçlar anormal ise tes-
tin üçüncü basama�ı uygulanır, antibiyotik ekle-
nir. Sonuçların normalle�mesi B12 malabsorbsiyo-
nunun nedeninin bakteriyel a�ırı ço�alma oldu�u-
nu gösterir. Antibiyotik tedavisi sonrasında da nor-
malle�me olmaması sprue, pankreatik yetersizlik,
ileitis gibi di�er nedenleri gösterir. Schilling testi so-
nucu tedaviyi de�i�tirmemektedir bu testin kulla-
nımını sınırlamaktadır.

V‹TAM‹N B12 EKS‹KL‹⁄‹N‹N TEDAV‹S‹

Yedi gün süreyle günde 1000 μg dozda intramus-
kuler kobalaminle parenteral tedavi, daha sonra
iyile�me ba�layınca haftalık enjeksiyon sonra ise
ömür boyu aylık enjeksiyon; standart önerilen te-
davi yöntemi olmu�tur. Günlük hap alımına göre
uyum da daha iyi olabilir.

Oral B12, Avrupa’da günümüze kadar kullanılmı�-
tır, örne�in �sveç’te 25 yıldan fazla süredir kullanıl-
maktadır. �ntrensek faktöre ba�lı olmayan ikinci
bir B12 transport sisteminin varlı�ı nedeniyle, yük-
sek dozdaki oral B12 günlük ihtiyacı kar�ılayabilir
(günde sadece 2 μg). Oral B12 dozu günlük 1000-
2000 μg olmalıdır, çünkü dozun sadece % 1’i pasif
olarak absorbe edilir. Ayrıca oral kristalin B12’nin
absorbsiyonu için asidik bir gastrik ortam gerekli
olmayabilir. Parenteral tedavi ile oral tedavinin
kar�ıla�tırıldı�ı (a�ızdan günde 2000 μg’a kar�ılık
1000 μg aylık intramuskuler) randomize kontrollü
bir çalı�mada, hematolojik ve nörolojik remisyonu
sa�lamada her iki rejimin de aynı oranda etkili ol-
du�unu gösterilmi�tir. Oral ve parenteral tedaviyi
hasta kabulü, uyum, fiyat ve takip açısından kar-
�ıla�tıran yeterli çalı�malar yoktur. Günlük oral te-
davi, kendi kendine yapılan enjeksiyonlardan da-
ha pahalı olabilir. Oral ilaçlar henüz FDA tarafın-
dan düzenlenmemi�tir. Ayrıca birçok ilaç alan ya
da demanslı hastalarda bir ba�ka günlük ilaca
uyum güç olabilir. Bu nedenle ciddi klinik bozuk-
lukları ya da gastrointestinal semptomları olanlar-
da oral tedaviye geçi�i dü�ünmeden önce yeterli
yanıt alınıncaya kadar parenteral tedavinin kulla-
nılması mantıklıdır (7).

FDA’in yeni onayladı�ı intranazal B12, Avrupa’da
haftada 500 μg dozda yıllardır kullanılmaktadır.
Nazal hastalıklarda ve di�er intranazal medikas-
yonlarla beraber kullanımı kontrendikedir ve emi-
limi düzensiz olabilir (1).

Nörolojik de�i�ikliklerin düzelmesi yava� olup altı
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niden anormalle�en ilk de�erlerdir. Bu nedenle
bazı uzmanlar tedaviyi etkili �ekilde takip edebil-
mek için serum MMA seviyesini kullanırlar fakat
bu rutin bir strateji olmamalıdır (18). E�er anemi
düzelmezse e�lik eden demir eksikli�i ya da kronik
hastalık hematopoezi bozan faktörler olarak dü�ü-
nülmelidir (7).

ayı geçebilir, iyile�menin derecesi tedaviden ön-
ceki hastalı�ın �iddeti ve süresi ile ili�kilidir. Vita-
min B12 tedavisi nörolojik hastalı�ın ilerlemesini
durdurur. Retikülositoz yedinci günde pik yapar,
CBC 4-8 haftada, MVC 3 ayda  normale döner.
Metabolit düzeyleri tedavi ba�ladıktan 7-14 gün
sonra normale döner ve e�er uyum iyi de�ilse ye-


