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STRESZCZENIE

WITAMINA B12 - SKUTKI NIEDOBORU, ZASADNOSC TERAPII
| SUPLEMENTACJI DIETY U 0SOB W WIEKU PODESZtYM
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Witamina B12 (kobalamina) jest zwigzkiem, ktdrego niedobdr w organizmie cztowieka powoduie istotne zaburzenia hematologiczne, neurologiczne, psychiatryczne i ga-
stroenterologiczne. W sposob szczegdlny na niedobor witaminy B12 narazone s 0soby w wieku podesztym. Uwaza sie, ze problem niedoboru kobalaminy w populacjijest
nieoszacowany. Czestymi przyczynami tej hipowitaminozy sa: niedostateczna podaz, zaburzone uwalnianie w przewodzie pokarmowym z biatek wigzacych, a takze cho-
roba Addisona-Biermera. Pozadany poziom kobalaminy w surowicy oraz redukcje objawdw klinicznych jej niedoboru mozna uzyskac, stosujac terapie substytucyjng, za-

rowno enteralng, jak i parenteraina, oraz suplementacje zywnosci witaming B12.

Stowa kluczowe: witamina B12, osoby w wieku podesztym, dieta, niedokrwistos¢ Addisona-Biermera.

ABSTRACT

Vitamin B12 (cobalamin) is a compound whose deficiency in the human body causes significant hematological, neurological, psychiatric and gastroenterological disorders.
In particular, elderly patients are exposed to vitamin B12 deficiency. It is believed that the problem of cobalamin deficiency in the population is undervalued. Common cau-
ses of that hypovitaminosis are: insufficient supply, impaired release from the binding protein in gastrointestinal tract, and Addison-Biermer disease. Proper level of coba-
lamin in the serum and reducing the clinical signs of deficiency can be achieved by enteral and parenteral replacement therapy and food supplementation.

Keywords: vitamin B12, elderly people, diet, Addison-Biermer anemia.

Wstep

W 1948 r. Rickes i wsp. [1] wyizolowali z watroby czysty,
krystaliczny zwigzek o zabarwieniu czerwonym, ktory po-
dany w ilosciach kilku mikrograméw zapobiegat wystepo-
waniu niedokrwistosci. Pierwotnie zwigzek ten nazwano
witaming B12, a pdZniej — kobalaming [1, 2]. Budowa wita-
miny B12 zostata opisana dopiero w 1956 roku przez Hodg-
kin (ktoraw 1964 r. otrzymata Nagrode Nobla w dziedzinie
chemii za rentgenostrukturalne badania struktury substan-
cji waznych biochemicznie) [3].

Pod wzgledem chemicznym witamina B12 nalezy do
grupy zwigzkéw zawierajgcych w swoim sktadzie uktad
korynowy, zbudowany z czterech zredukowanych pier-
Scieni pirolowych i umieszczonego centralnie atomu ko-
baltu [4].

Podobnie jak inne witaminy zawarte w zywnosci wita-
mina B12 nalezy do substancji niezbednych dla cztowieka
i musi by¢ codziennie dostarczana z pozywieniem w ilo-
Sciach odpowiednich, w zaleznosci od jego wieku i stanu
fizjologicznego. Mieso i pokarmy migsne sg gtownym zré-

dtem witaminy B12. Najwieksze jej iloSci zawierajg watro-
ba i nerki. Do tej pory nie wykryto kobalaminy w zadnych
pokarmach pochodzenia roslinnego [5].

Wchfanianie witaminy B12 odbywa sie w koncowym
odcinku jelita kretego w obecnosci glikoproteiny (tzw.
czynnika wewnetrznego, czynnika Castle'a) wytwarzanej
przez komorki oktadzinowe zotadka [6]. Kobalamina, wig-
zac sie z ta glikoproteing, tworzy czynnik hematopoezy,
ktoéry bierze udziat w powstawaniu komérek krwi w ukfa-
dzie krwiotwérczym. Uczestniczy tez w erytropoezie
w szpiku kostnym (powstawanie krwinek czerwonych)
oraz bierze udziat w syntezie DNA i RNA w erytroblastach.
Jest tez niezbedna w przemianach metabolicznych ttusz-
czéw | weglowodandéw oraz w prawidtowym funkcjono-
waniu ukfadu nerwowego (budowa otoczki mielinowej,
tworzenie przekaZznikbw nerwowych). Udziat witaminy
B12 w procesach metabolicznych w organizmie cztowieka
dotyczy takze metabolizmu DNA (przemiany puryn i piry-
midyn) [7]. Kobalamina jest kofaktorem dwach enzymow:
syntazy metioninowej (tworzenie metioniny z homocyste-
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iny) i mutazy metylmalonylo-CoA (konwersja metyloma-
lonylo-CoA do sukcynylo-CoA). Bierze udziat w procesie
przemiany kwasu foliowego do biologicznie aktywnego
tetrahydrofolianu i razem z nim petni wazna funkcje w sta-
bilno3ci genomu cztowieka [8, 9].

W spos6b szczegdlny na niedobdér witaminy B12 nara-
zone sg osoby w wieku podesztym [10]. Gtéwna przyczyna
tego stanu czesto jest uposledzone wchtanianie kobalami-
ny z pokarméw, jak réwniez nieprawidtowe odzywianie
[8]. Pozadany poziom witaminy B12 w surowicy oraz re-
dukcje objawdw klinicznych jej niedoboru mozna uzyska¢,
stosujgc doustng i parenteralng terapie substytucyjna [11,
12] oraz suplementacje zywnosci witaming B12 [13].

Celami niniejszej pracy byty: analiza dostepnego pi-
$miennictwa na temat znaczenia witaminy B12 dla zdrowia
0s6b w wieku podesztym oraz omdwienie najczestszych
konsekwencji zdrowotnych, metod rozpoznawania jej nie-
doboru oraz zasad terapii substytucyjnej i suplementacji
Zywnosci witaming B12.

Rozpowszechnienie niedoboru witaminy B12
w populacji osob w wieku podesztym
Rzeczywiste rozpowszechnienie niedoboru kobalaminy
wsrdd ludzi nie jest do korica znane — warto3ci odsetkowe
podawane przez réznych badaczy wahajg sie miedzy 0,6
a 46% [14]. Méwi sie o wzroscie ryzyka tego niedoboru
z wiekiem [10]. W Wielkiej Brytanii niedobory witaminy B12
wystepuja u 20% populacji osdb w wieku powyzej 65 lat
[15], przy czym w 25% tych przypadkéw przyczyng jest
choroba Addisona-Biermera (zanikowe zapalenie zotagdka
typu A)[16]. Jak wspomniano, zaawansowanie wieku po-
desztego sprzyjaé ma wystepowaniu niedoboréw witami-
ny B12, i o ile dotyczg one okoto 5% osdb w wieku 65-74
lat, to odsetek ten zwieksza sie do ponad 10% u os6b
w wieku 75 lat i starszych [17]. Niski poziom witaminy B12
(<150 pmol/I) u 6,1% populacji oraz jej wartosci graniczne
(150-250 pmol/I) w 32% przypadkéw wykazaty badania
finskie [18]. Autor tych badarn wobec tak duzej czestosci
wystepowania nierozpoznanych niedoboréw kobalaminy
sugeruje skryningowe oznaczanie poziomu witaminy B12
w populacji os6b w wieku podesztym. U 10% starszych
0s6b z niskim poziomem witaminy B12 odnotowano takze
niskie stezenie foliandw [19]. Obecnie uwaza sig, ze rzeczy-
wiste rozpowszechnienie niedoboru witaminy B12 w3réd
0s6b starszych jest wieksze, niz to obrazujg prezentowane
statystyki. Sadzi sie réwniez, iz niektore symptomy, ktore
byty uwazane do niedawna za objawy procesu fizjologicz-
nego starzenia, mogg wynika¢ z niedoboru witaminy B12,
przyktadem moze by¢ zniesienie odruchu skokowego.
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Przyczyny niedoboru witaminy B12 u os6b

w wieu podesztym

Niedobory witaminy B12 u os6b w wieku podesztym moga

ujawniac sie na skutek:

- niezbilansowania podazy witaminy B12 w catodzien-
nym pozywieniu z zapotrzebowaniem organizmu

z powodu braku w diecie wystarczajacych ilodci pro-

duktéw spozywczych pochodzenia zwierzecego
- zaburzen wchtaniania i wydalania tej witaminy wyni-

kajacych z przebiegu wielu schorzef lub gastrektomii;
- choroby Addisona-Biermera [8].

Gtdéwna przyczyna niedostatecznej podazy witaminy
B12 jest jej zbyt mata ilo5¢ w spozywanych pokarmach.
Stan ten moze by¢ skutkiem niskiej konsumpcji produktéw
zwierzecych wynikajgcy z np. niskiego statusu ekonomicz-
nego, wegetarianizmu czy przekonan religijnych. Niedobor
witaminy B12 moze by¢ znaczny, jesli do niskiego spozycia
produktoéw zawierajgcych witamine B12 przytacza sie za-
burzenia wchtaniania tej witaminy z zywnosci [20].

Obecnie sadzi sie, ze gtéwna przyczyng niedoboru
witaminy B12 w wieku podesztym (60-70% przypadkdw)
jest zespdt ztego wchtaniania witaminy B12 z pozywienia
(ang. food cobalamin malabsorption), a choroba Addi-
sona-Biermera to okoto 15-25% przyczyn niedoboru wi-
taminy B12 w starodci. Czestosé wystepowania zespotu
ztego wchtaniania witaminy B12 to 10-30% og6lnej po-
pulacji 0s6b starszych; niedobér czynnika wewnetrznego
dotyczy 1-2% os6b starszych [21]. Najczestszg przyczyna
zaburzerf wchtaniania witaminy B12 jest zapalenie zaniko-
we zotadka typu B, z achlorhydrig, ktéra utrudnia oddzie-
lenie witaminy B12 od biatek znajdujgcych sie w zywno3ci
oraz sprzyja nadmiernemu rozplemowi bakterii w jelicie,
aw efekcie — zmniejszonej dostepnosci witaminy B12. Na-
lezy jednak pamietac, iz w przypadku tej postaci zaniko-
wego zapalenia zotgdka utrudnione jest wchtanianie wi-
taminy B12 z zywnosci, ale nie z suplementéw i zywnosci
suplementowanej, spozywanej np. w postaci chleba [8].

Czesto przyczyna zanikowego zapalenia zotgdka typu
B jest infekcja Helicobacter pylori oraz przewlekte przyj-
mowanie lekéw z grupy blokeréw receptora H2 i inhibito-
réw pompy protonowej (IPP). Badania wykazaty, ze u osob
powyzej 65. r.z. z obecnoscig Helicobacter pyloristwierdza
sie we krwi nizsze stezenie witaminy B12 i kwasu foliowego,
awyzsze homocysteiny w poréwnaniu z réwnolatkami bez
potwierdzonej infekcji. Osoby bez obecnosci Helicobacter
pylori wykazujg ponadto nizszy stopniefi zaawansowania
zmian miazdzycowych [22]. Zakazenie Helicobacter pylori
moze by¢ zatem ,czynnikiem spustowym”, skutkujgcym
powstaniem zanikowego niezytu zotadka i na tej drodze



przyczyniajgcym sie do niedoboru witaminy B12, a takze
kwasu foliowego, prowadzacym jednoczesnie do hyper-
homocysteinemii i rozwoju miazdzycy [23].

Jak wspomniano powyzej, wsrdd osob przewlekle
przyjmujacych inhibitory pompy protonowej, niedobér
witaminy B12 moze by¢ takze czestszy. Potwierdzajg to
jednak tylko niektorzy autorzy. | tak badania Rozgony
i wsp. [24] przeprowadzone wsrdd starszych pacjentéw,
u ktérych przez okres ponad 12 miesiecy stosowano IPP,
wskazuja, ze w tej grupie s3 wieksze niedobory witaminy
B12 niz w grupie 0s6b w podesztym wieku nieleczonych
IPP. W innych badaniach podawanie przez okres ponad
3 lat IPP u 0s6b w wieku powyzej 65. r.z. nie wptyneto jed-
nak znacznie na obnizenie poziomu witaminy B12, réwniez
nie zaobserwowano w tej grupie wzrostu homocysteine-
mii [25]. Ostatnio zaobserwowano, ze zanikowe zapalenie
zotadka przewlekte podawanie biguanidéw moze wywo-
ta¢ a w konsekwencji niedobér witaminy B12 [26].

Skutki niedoboru witaminy B12 u 0s6b w wieku
podesztym

Kliniczne objawy niedoboru witaminy B12 ujawniaja sie
po kilku latach od wystapienia zaburzef wchtaniania lub
braku jej w pozywieniu. Poczatkowo dos¢ dtugo stezenie
tej witaminy w osoczu miesci sie w granicach norm fizjo-
logicznych (powyzej 400 pg/cm’). W pdzniejszym okre-
sie moze sie obniza¢, a wzrastajg dos¢ znacznie stezenia
w surowicy krwi homocysteiny i kwasu metylomalonowe-
go, ktére obecnie uznawane sg za czulsze wskazniki awita-
minozy B12. Po utracie ponad 90% zapaséw tej witaminy
zgromadzonych w watrobie ujawniajg sie objawy neuro-
logiczne, hematologiczne i psychiatryczne [11]. Nalezg do
nich: I3nigcy, gtadki jezyk, czesto okreslany jako tzw. je-
zyk bawoli, pieczenie jezyka, cechy jego zapalenia, bole-
sne owrzodzenia w kacikach ust, utrata smaku i apetytu,
nudnosci, wstret do miesa i potraw smazonych, biegunki,
chudniecie, zaparcia, przedwczesne siwienie, blados¢ ské-
ry o odcieniu zétto-cytrynowym z ogniskami bielactwa,
zazbtcenie biatkdwek, parestezje rak i ndg, ktucie opu-
szek palcow stop, utrata czucia wibracji i czucia gtebokie-
go — na skutek uszkodzenia sznuréw bocznych i tylnych,
i w konsekwencji niestabilnos¢ chodu, zaburzenia fiksagji,
ostabienie wzroku, wzmozenie bad? ostabienie odruchéw
Sciegnistych, ostabienie pamieci i otepienie, zaburzenia na-
stroju, halucynacje [8].

Zmiany hematologiczne spowodowane niedoborem
witaminy B12 okrelane sg jako anemia ztosliwa lub niedo-
krwisto$¢ Addisona-Biermera. Szacuije sie, ze wsrdd popu-
lacji 0s6b starszych niedokrwistosci niedoborowe to jedna
trzecia wszystkich przyczyn niedokrwistosci, dwie trzecie

sposrdd nich to wynik niedoboru zelaza, pozostate zas s3
konsekwencja niedoboru witaminy B12 i kwasu foliowego.
W obrazie krwi obserwuje sie nadmierng segmentacje wie-
lojadrzastych leukocytow, obecne sg duze, owalne erytro-
cyty, wystepuja: leukopenia, trombocytopenia. W osoczu
obserwuje sie podwyzszone stezenie bilirubiny i zwiek-
szong aktywnos¢ dehydrogenazy mleczanowej. W szpiku
kostnym wystepujg zmiany megaloblastyczne. Zmiany te
s podobne do skutkéw niedoboru foliandw [11].

Neuropatia obwodowa, podostre zwyrodnienie sznu-
réw tylnych i bocznych rdzenia, ogniskowa demielinizacja
istoty biatej mézgu to najczestsze objawy neurologiczne
wynikajace z demielinizacji nerwéw rdzenia kregowego
i kory mézgowej. W 20-30% przypadkéw moga one roz-
wing¢ sie bez objawéw anemii [19]. Wéwczas pojawiajg
sie stopniowo, obejmujg uczucia dretwienia, parestezje.
W poczatkowej fazie znamienny dla niedoboru witami-
ny B12 jest objaw Lhermitte'a — uczucie pradu biegnace-
go wzdtuz kregostupa przy pochylaniu gtowy do przodu,
przypuszczalnie zwigzany z demielinizacjg w czesci tylnej
rdzenia kregowego. Czasem jest to pierwszy objaw niedo-
boru witaminy B12 [27]. Udowodniono réwniez, ze niedo-
bor witaminy B12 moze takze odgrywac istotng role w wy-
stgpieniu napadéw drgawkowych.

U znacznego odsetka starszych pacjentéw psychia-
trycznych stwierdza sie niedob6r witaminy B12 i kwasu
foliowego. W przypadku niedoboru witaminy B12 zaob-
serwowano tagodne zaburzenia pamieci, zaburzenia de-
presyjne, zmiany osobowosci, niepokdj psychoruchowy,
zespoty hipomaniakalne, zaburzenia psychotyczne, de-
mencje. Objawy te poczatkowo nie sg wyrazne. Najpierw
moga pojawic sie meczliwos¢, spowolnienie psychorucho-
we, apatia i ospatos¢. Udowodniono takze wystepowanie
niereagujacych na leczenie neuroleptyczne ostrych psy-
choz z omamami wzrokowymi. Ostre zespoty psychotycz-
ne ujawniajg sie zwykle w przypadku dtugotrwatego lub
bardzo nasilonego niedoboru witaminy B12 [28]. Czasami
zaburzenia psychiczne sg jedynym objawem niedoboru
witaminy B12. Wykazano czestsze wystepowanie niedo-
boru witaminy B12 u pacjentéw z rozpoznaniem endogen-
nej depresji niz w populacji ogélnej, gorsza jest réwniez
u tych pacjentdw skutecznod¢ na leczenie przeciwde-
presyjne. Przypuszczalnie przyczyng tego sg zaburzenia
syntezy monoamin, takich jak: serotonina, noradrenalina
czy dopamina. Czasami skutecznos¢ terapii lekami prze-
ciwdepresyjnymi poprawi¢ moze uzupetnienie niedoboru
witaminy B12. Warto pamieta¢, ze w przypadku wysta-
pienia pierwszego epizodu manii u osoby w podesztym
wieku diagnostyka powinna zawsze uwzglednia¢ ocene
internistyczno-neurologiczna, w tym ocene niedoboru wi-
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taminy B12 [29]. Hyperhomocysteinemia (skutek m.in. nie-
doboru witaminy B12) wystepuje czesciej u 0sdb chorych
ze zdiagnozowang chorobg psychiatryczna. Pojawity sie
twierdzenia, ze hyperhomocysteinemia moze przyczynia¢
sie do wystgpienia depresji i rzeczywicie u kobiet z hyper-
homocysteinemig i niedoborem witaminy B12 stwierdzono
wieksze ryzyko depresji [30].

Sadzisie rowniez, ze podwyzszony poziom homocyste-
iny jest czynnikiem ryzyka wystapienia zaburzef poznaw-
czych i otepienia, w tym choroby Alzheimera (AD). Niskie
stezenie witaminy B12 i hyperhomocysteinemia sg zwig-
zane z zanikiem mézgu i uszkodzeniem jego istoty biatej.
Niektore przypadki niedoboru witaminy B12 manifestujg
sie — potencjalnie odwracalnym w wyniku terapii substytu-
cyjnej - otepieniem czotowo-skroniowym. W chorobie Al-
zheimera toksycznos¢ hyperhomocysteinemii jest efektem
stresu oksydacyjnego, uszkodzenia naczyh krwionodnych
oraz metylacji DNA (wptyw na wzrost preseniliny 1, beta
sekretazy, beta amyloidu). Model zdarzef prowadzacych
do rozwoju AD obejmuje dwa etapy. Pierwszy z nich to
zaburzenia genowe (np. metylaca DNA), powstajgce
we wczesnym dziecinstwie. Drugi — to stres wystepuja-
cy w dalszym zyciu, np. uboga dieta w wieku dojrzatym,
urazy gtowy czy nastepujgce w pdzniejszym okresie zycia
roznorodne zmiany ekspresji genéw o wieloczynnikowej
etiopatogenezie. Uwaza sie, ze ryzyko AD mozna zmini-
malizowaé, m.in. poprzez dtugie stosowanie wtasciwej
diety, ktéra uwzglednia¢ powinna uzupetnianie niedobo-
row S-adenylomethioniny, witaminy B12, kwasu foliowego
[31,32].

Wykazano ze, zaburzenia poznawcze s W znaczacy
sposéb zwigzane z naczyniowymi czynnikami ryzyka,
chociaz nie majg one istotnego wptywu na progresje
tagodnych zaburzen poznawczych do otepienia. Wiado-
mo z kolei, ze hyperhomocysteinemia powoduje wzrost
krzepliwosci krwi, uposledza funkcje srodbtonka, zwiek-
sza stres oksydacyjny i oksydacje LDL. Stanowi zatem
czynnik ryzyka choréb sercowo naczyniowych W przy-
padku niedoboru witaminy B12 i kwasu foliowego naste-
puje uposledzenie przemiany homocysteiny do metioniny
i cysteiny, a niezmetabolizowana homocysteina aktywu-
je aktywne rodniki tlenowe i przyczynia sie do rozwoju
miazdzycy [31].

Metody oceny niedoboru witaminy B12 u os6b
w wieu podesztym

Do oceny niedoboru witaminy B12 wykorzystuje sie ozna-
czenie witaminy B12 w surowicy krwi oraz metody posred-
nie — pomiar MMA (kwas metylomalonowy) i homocy-
steiny w surowicy. Ponadto stosuje sie takze oznaczanie

Polski Przeglgd Nauk o Zdrowiu 3 (48) 2016

stezenia transkobalaminy, biatka wigzgcego witaming B12
w surowicy, czy tez aktywnej formy witaminy B12 trans-
portowanej przez holotranskobalamine [33]. Dotychczas
zaden test nie zostat uznany za ztoty standard diagno-
styczny, a cze$¢ autoréw zaleca np. jednoczasowe ozna-
czanie poziomu witaminy B12 i MMA. Poziom witaminy
B12 w surowicy nie zawsze moze odzwierciedla¢ jej zasoby
w organizmie, i znacznie czesciej mozemy mie¢ do czynie-
nia z niezdiagnozowanym niedoborem kobalaminy u zdro-
wych os6b starszych [8].

W zaleznoici od metody pomiaru dolna granica nor-
my dla poziomu witaminy B12 waha sie w granicach od
135 pg/ml do 300 pg/ml. Wartosci referencyjne dla witami-
ny B12 wynoszg 139-652 pmol/I, dla homocysteiny - 5,46
16,20 mol/I, a dla kwasu foliowego - 10,92-43,03 nmol/!I.

Zarbwno w niedoborze witaminy B12, jak i w niedo-
borze kwasu foliowego w surowicy wzrasta stezenie ho-
mocysteiny [8]. Dokfadniejszym wskaznikiem niedoboru
witaminy B12 jest wzrost MMA, ktory wystepuje tylko
w niedoborze witaminy B12, a nie obserwuije sie jego wzro-
stuw niedoborze kwasu foliowego. Nie nalezy zapomina¢,
ze jego stezenie rosnie przy uposledzeniu funkcji nerek.
Czes¢ badaczy wyrdznia niski poziom witaminy B12 (< 150
pmol/l) oraz ,metabolicznie istotny” niedobér witaminy
B12 (20 umol/!) [8, 19].

Rozpoznanie choroby Addisona-Biermera jako przy-
czyny niedoboru witaminy B12 opiera sie na wykryciu prze-
ciwciat przeciw czynnikowi wewnetrznemu Castla w suro-
wicy krwi oraz zanikowego zapalenia zotagdka w badaniu
gastroskopowym, przy wykluczeniu infekcji Helicobacter
pylori. Udowodniono, ze pomocny w diagnozie jest test
Schillinga, poniewaz ocenia posrednio wchtanianie znako-
wanej witaminy B12 z przewodu pokarmowego poprzez
pomiar jej wydalania z moczem. W chorobie Addisona-
-Biermera w tescie Schillinga stwierdza sie zmniejszone
wydalanie witaminy B12 z moczem, co $wiadczy o zmniej-
szonym jej wchtanianiu. Po podaniu czynnika wewnetrz-
nego (tzw. rozszerzony test Schillinga) wchtanianie wita-
miny B12 w chorobie Addisona-Biermera jest prawidtowe.
Rozszerzony test Schillinga pozwala zréznicowaé, czy
zaburzenia wchfaniania witaminy B12 sg spowodowane
niedoborem czynnika wewnetrznego, czy uposledzeniem
wchtaniania witaminy B12 z jelita kretego. W przypadku
zespotu ztego wchtaniania witaminy B12 z pozywienia
wynik testu Schillinga jest prawidtowy, natomiast tzw.
zmodyfikowany test Schillinga z uzyciem znakowanej
kobalaminy zwigzanej z biatkami zwierzecymi wykazuje
zaburzenia wchtaniania witaminy B12 [34].

Anemia megaloblastyczna nie jest dobrym wskazni-
kiem niedoboru witaminy B12, gdyz w wielu jego przypad-



kach anemii sie nie stwierdza. Badania przeprowadzone
wsrdd pacjentéw z objawami niedoboru witaminy B12
(objawy neuropsychiatryczne, w tym otepienie) wykaza-
ty, ze prawidtowe stezenie hemoglobiny oraz prawidtowa
wartos¢ MCV (ang. mean corpuscular volume - $rednia
objetos¢ krwinki czerwonej) nie wyklucza niedoboru wi-
taminy B12. W takiej sytuacji powinno sie oznaczac steze-
nie witaminy B12 w surowicy, a w celu oceny mielogramu
zasadne moze sie okaza¢ rozwazenie wykonania biopsji
szpiku. Nalezy jednak pamietaé, ze przy wspdtistnieja-
cym procesie zapalnym czy niedoborze zelaza mozna nie
stwierdza¢ makrocytozy. Z drugiej strony moze by¢ ona
wynikiem innych stanéw, takich jak nadczynnos¢ tarczycy,
stosowanie lekdw przeciwnowotworowych, naduzywanie
alkoholu, retikulocytoza czy mielodysplazja [35].

Zasady leczenia niedoboréw witaminy B12

u os6b w wieku podesztym

Metody postepowania w leczeniu niedoboréw witaminy
B12 sg zréznicowane i zalezg od ich przyczyn. Jesli nie-
dobér ten wynika z niskiej podazy tej witaminy w pozy-
wieniu, co jest mozliwe u ludzi starszych, konieczne jest
zalecenie wprowadzenia do diety tych produktéw, ktére
zawierajg witamine B12 oraz terapii substytucyjnej prepa-
ratami w réznych dawkach, dopasowanych do nasilenia
niedoboru i ewentualnych jego objawdw.

Terapia substytucyjna moze odbywac sie drogg doust-
na, parenteralng czy tez donosowa.

Preparaty doustne witaminy B12 sg zbyt rzadko stoso-
wane w Polsce. Zalecana ich dawka zalezy od przyczyny
niedoboru witaminy B12 i wynosi: 0,05 mg/dobe — u 0séb
z niedoborem w diecie, ale z prawidtowym wchtanianiem
witaminy B12; 0,5 mg/dobe — w przypadku zaburzef
wchtaniania witaminy B12 z pokarméw; 1 mg/dobe - przy
zaburzeniach wchtaniania witaminy B12 w chorobie Addi-
sona-Biermera [8].

Badania wskazujg, ze doustna droga podania moze
by¢ efektywna w terapii niedoboru witaminy B12 takze
w przypadku anemii ztosliwej, jesli jest stosowana w daw-
ce przynajmniej 1000 mikrograméw dziennie, gdyz wow-
czas zachodzi jej bierne wchfanianie. Jednakze w anemii
ztosliwej, gdzie obserwuije sie duzy niedobor witaminy B12,
ktéremu z reguty towarzyszg powazne objawy kliniczne,
w poczatkowym okresie terapii zaleca sie mimo wszystko
parenteralng droge podawania kobalaminy. W przypadku
ztego wchtaniania witaminy B12 z pozywienia skuteczng
dawka dzienng moze by¢ juz nawet 250 mikrograméw.
Suplementacja witaminy B12 w przypadkach zaburzeh
wchtaniania powinna trwa¢ do kofca zycia [8, 11].

Leczenie parenteralne (droga domigsniowa) jest kla-
sycznym sposobem podawania witaminy B12. Terapie roz-
poczyna sie poczatkowego od bardziej intensywnego uzu-
petnienia niedoboréw poprzez podawanie kolejno: 1 mg/
dobe przez 7 dni, 1 mg 2 razy w tygodniu przez 2 tygodnie,
a nastepnie 1 mg raz na tydzien przez 4 tygodnie. W prze-
wlektym leczeniu stosowane dawki powinny wynosi¢ 1 mg
raz w miesigcu lub 1 mg raz na 3 miesigce, w zaleznosci od
przyczyn niedoboru witaminy B12 i skutecznosci leczenia.
Schematy terapii parenteralnej réznig sie jednak miedzy
réznymi krajami [35].

Jako uzupetnienie leczenia niedoboru witaminy B12
powinno sie wdrozy¢ w zycie takze suplementacje zywno-
Sci. W USA dodaje sie witamine B12 np. do ptatkéw 3nia-
daniowych, a rozwazana jest suplementacja pozywienia
witaming B12 na szerokg skale. Suplementacja maki, spo-
zywanej w postaci pieczywa moze by¢ tatwym sposobem
uzupetnienia niedoboréw witaminy B12. Dawki rekomen-
dowane to 20 mikrograméw/kg maki, przy zatozeniu spo-
zycia 75-100 g maki dziennie. Inne badania wskazuja, ze
skuteczna dzienna dawka podawana w pozywieniu to 500
mikrograméw witaminy B12. Wiekszo3¢ osdb starszych
stabo reaguje na dzienng dawke doustng witaminy B12 po-
nizej 500 mikrogramow, nawet jesli te osoby nie wykazuja
cech zaburzef wchfaniania [13].

Sukcesem w USA okazata sie suplementacja zywno-
Sci kwasem foliowym. Doprowadzita ona do zmniejsze-
nia czestosci wystepowania w populacji 0séb starszych
niskich stezefi kwasu foliowego z 16 do 0,5% [12].Nalezy
jednak pamietaé, ze u 0séb starszych z niedoborem wi-
taminy B12, u ktérych stosowano suplementacje zywnosci
kwasem foliowym, zaobserwowano wyzsze stezenie ho-
mocysteiny i kwasu metylomalonowego oraz wiekszego
stopnia zaburzenia poznawcze i bardziej nasilong niedo-
krwisto3¢ niz w grupie z niedoborem witaminy B12, ale bez
podwyzszonych wartosci kwasu foliowego [36]. Okazuje
sie, ze w przypadku niedoboru witaminy B12 wysokie
stezenie kwasu foliowego we krwi moze by¢ zwigzane
z uposledzong funkcja dwbéch witamino-B12-zaleznych
enzymow — syntetazy metioniny oraz MMA - koenzym —
A-mutazy [38].

Waznym elementem terapii zaburzei poznawczych
i otepienia jest redukcja hyperhomocysteinemii. W osoczu
mozna to osiagna¢ poprzez suplementacje kwasem folio-
wym i witaming B12. Do optymalnej redukcji tego zwigzku
w tkance nerwowej moga by¢ przydatne takze antyoksy-
danty. Jak dowodza badania, N-acetylocysteina podawa-
na z witaminami z grupy B poprawiata funkcje poznawcze
u pacjentéw z hyperhomocysteinemia [38, 39].
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Przy mieszczacych sie przy dolnej granicy normy ste-
zeniach witaminy B12 osoby starsze mogg reprezentowac
pewne nieprawidtowosci metaboliczne, sugerujace ,sub-
kliniczng” posta¢ niedoboru witaminy B12. Przeprowadzo-
ne badania sugeruja, ze warto juz w przypadku niewielkich
niedoboréw witaminy B12 rozwazy( jej suplementacje. Jak
sie zatem okazuje, wczesna suplementacja witaminy B12
(1000 mikrograméw cyjanokobalaminy domiesniowo co
tydzien przez 1. miesiac, a nastepnie raz w miesigcu przez
kolejnych 5 miesiecy), przy jej poziomach we krwi juz po-
nizej 400 pgraméw/ml, pomagata usprawni¢ funkcje po-
znawcze oraz utrzymac na statym poziomie stan funkcjo-
nalny pacjentéw geriatrycznych [36].

Podsumowanie

Na podstawie przegladu dostepnego pismiennictwa moz-
na wnioskowaé, ze wystepowanie niedoboru witaminy
B12 wirdd os6b w wieku podesztym jest zjawiskiem po-
wszechnym [17-19]. Czestymi przyczynami takiego stanu
s3: niedostateczna podaz, zaburzone uwalnianie w prze-
wodzie pokarmowym z biatek wigzacych oraz choroba
Addisona-Biermera [8]. Z uwagi na istotne znaczenie dla
zachowania prawidtowych funkcji uktadu nerwowego,
krwiotworczego, sercowo-naczyniowego wskazane jest
codzienne dostarczanie witaminy B12 z urozmaiconymi po-
sitkami zawierajacymi produkty pochodzenia zwierzecego
[5]. Korekte stezenia poziomu witaminy B12 w surowicy
oraz ustapienie objawoéw klinicznych jej niedoboru mozna
uzyskaé, stosujac terapie substytucyjng [8, 11, 12]. Réwnie
wazne U 0s6b w wieku podesztym wydaje sie uzupetnia-
nie zywnosci witaming B12. Suplementacja witaming B12
maki, spozywanej w postaci pieczywa moze by¢ tatwym
sposobem uzupetnienia niedoboréw kobalaminy [13].

Oswiadczenia

Oswiadczenie dotyczace konfliktu interesow
Autorzy deklarujg brak konfliktu intereséw.

Zrédta finansowania
Autorzy deklarujg brak zrédet finansowania.

Pismiennictwo

1. Rickes EL, Brink NG, Koniuszy FR, Wood TR, Folkers K. Crystal-
line vitamin B12. Science. 1948;107(2781):396-397.

2. Smith EL, Parker LFJ. Purification of antipernicious anaemia
factor. Biochem J. 1948; 43(1):8.

3. Hodgkin DC, Kamper J, MacKay M, Pickworth J, Trueblood
KN, White JG. Structure of vitamin B12. Nature. 1956,178:64—
66.

4. Martens JH, Barg H, Warren MJ, Jahn D. Microbial produc-
tion of vitamin B12. Appl Microbiol Biotechnol. 2002;58:275-
285.

5. Leary F, Samman S. Vitamin B12 in health and diseases. Nu-
trients. 2010,2(3):299-316.

Polski Przeglgd Nauk o Zdrowiu 3 (48) 2016

10.

14.

15.

16.

17.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

. Kodmider A, Czaczyk K. Witamina B12 — budowa, biosynte-

za, funkcje i metody oznaczania. Zywno$¢ Nauka Technolo-
gia Jakos¢. 2010;5(72):17-32.

. Knasmdiller S, Verhagen H. Impact of dietary on cancer cau-

ses and DNA integrity: new trends and aspects. Food Chem
Toxicol. 2002;40:1047-1050.

. Zabrocka J, Wojszel ZB. Niedob6r witaminy B12 w wieku po-

desztym — przyczyny, nastepstwa, podejscie terapeutyczne.
Geriatria. 2013;7:24-32.

. Warren MJ, Raux E, Schubert HL, Escalante-Semerena JC. The

biosynthesis of adenosylcobalamin (vitamin B12). Nat Prod
Rep. 2002;19:390-412.
Vogel T, Dali-Youcef N, Kaltenbach G, Andrés E. Vitamin
B6, B12, and folic acid supplementation and cognitive func-
tion. A systematic review of the literature. Int J Clin Pract.
2009;63(7):1061-1067.

. Dhamarajan TS, Norkus EP. Sposoby postepowania w stanach

niedoboru witaminy B12. Medycyna Dypl. 2002;11(1):124-
132.

. Pfeiffer CM, Caudill SB Gunter EW, Osterloh J, Sampson EJ.

Biochemical indicators of B vitamin status in the US popu-
lation after folic acid fortification: results from the National
Health and Nutrition Examination Survey 1999-2000. Am J
Clin Nutr. 2005;82(2):442-450.

. Carmel R. Efficacy and safety of fortification and supplemen-

tation with vitamin B12: biochemical and physiological ef-
fects. Food Nutr Bull. 2008;29, suppl. 2:5177-5187.
Chatthanawaree W. Biomarkers of cobalamin (vitamin
B12) deficiency and it application. J Nutr Health Aging.
2011;15(3):227-231.

Cuskelly GJ, Money K, Young IS. Folate and vitamin B12:
friendly or enemy nutrients for the elderly. Proc Nutr Soc.
2007,66(4):548-558.

Gutierrez M, Franques J, Faivre A, Koric L, Chiche L, Attarian S,
Pouget J. Diagnosis of vitamin B12 deficiency: a case illustra-
ting diagnostic pitfalls. Rev Neurol. 2010;166(2):242-247.
Nilsson-Ehle H. Age - related changes in cobalamin (vita-
min B12) handling. Implications for therapy. Drugs Aging.
1998,12:277-292.

. Loikas S. Vitamin B12 deficiency in the aged: a population-ba-

sed study. Age Ageing. 2007,36(2):177-183.

Clarke R, Evans JG, Schneede J, Nexo E, Bates C, Fletcher A,
Prentice A, Johnston C, Ueland PM, Refsum H, Sherliker P
Birks J, Whitlock G, Breeze E, Scott JM. Vitamin B12 and folate
deficiency in later life. Age Ageing. 2004;33(1):34-41.
Biernat J, Bronkowska M. Interakcje z lekami — istotnym
wskaznikiem suplementacji diety witaming B12. Bromat
Chem Toksykol. 2014,47(4):857-864.

Andres A, Affenberger S, Vinzio S, Kurtz JE, Noel E, Kalten-
bach G, Maloisel F, Schlienger JL, Blicklé JF. Food-cobalamin
malabsorption in elderly patients: clinical manifestations and
treatment. Am J Med. 2005;118(10):1154-1159.

Matsui T. Helicobacter pylori and arteriosclerosis. Jpn J Can
Chemiother [Gan To Kagaku Ryoho]. 2011;38(3):365-369.
Campos Abreu Marino M, De Oliveira CA, Camargos Rocha
AM. Long-term effect of Helicobacter pylori eradications on
plasma homocysteine in elderly patients with cobalamin de-
ficiency. Gut. 2007,56(4):469-474.

Rozgony NR, Chengshun F, Kuczmarski MF, Bob H. Vitamin B12
deficiency is linked with long term use of proton pump inhi-
bitors in instiutionalized older adults: could a cyanocobalamin
nasal spray be beneficial? J Nutr Elder. 2010;29(1):87-99.
Den Elzen WPJ, Groeneveld Y, De Ruijter W, Souverijn JH, le
Cessie S, Assendelft WJ, Gussekloo J. Long-term use of pro-
ton pump inhibitors and vitamin B12 status in elderly individu-
als. Aliment Pharmacol. 2008;27(6):491-497.



26

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

. Dali-Youcef N, Andres E. An update on cobalamin deficiency
in adults. QJM: Month J Assoc Phys. 2009;102(1):17-28.
Telve HA, Haratz S, Zavala J, Munhoz RP Scola RH, Werneck
LC. Lhermitte’s sign and vitamin B12 deficiency: case report.
Sao Paulo Med J. 2009:127(3):171-173.

Roze E, Gervais D, Demeret S, Ogier de Baulny H, Zittoun J, Be-
noist JF, Said G, Pierrot-Deseilligny C, Bolgert F. Neuropsychia-
tric disturbances in presumed late-onset cobalamin C dise-
ase. Arch Neurol. 2003;60:1457-1462.

Marijnissen RM, Bakker M, Stek ML First maniac episode
in the elderly — cosider a subdural haematoma due to head
trauma as cause. Ned Tijdschr Geneeskd. 2010;154:A1235.
Forti P Rietti E, Pisacane N, Olivelli V, Dalmonte E, Mecocci P
Ravaglia G. Blood homocysteine and risk of depression in the
elderly. Arch Gerontol Geriatr. 2010;51(1):21-25.

Siuda J, Gorzkowska A, Patalong-Ogiewa M, Krzystanek E,
Czech E, Wiechuta B, Garczorz W, Danch A, Jasifiska-Myga B,
Opala G. From mild cognitive impairment to Alzheimer's di-
sease — influence of homocysteine, vitamin B12 and folate on
cognition over time: results from one-year follow-up. Neurol
Neurochir Pol. 2009;43(4):321-329.

Zhuo JM, Praticod D. Acceleration of brain amyloidosis in an
Alzheimer's disease mouse model by a folate, vitamin B6 and
B12-deficient diet. Exp Gerontol. 2010;45(3):195-201.

Clarke R, Sherliker P Hin H, Nexo E, Hvas AM, Schneede J, Birks
J, Ueland PM, Emmens K, Scott JM, Molloy AM, Evans JG.
Detection of vitamin B12 deficiency in older people by me-
asuring vitamin B12 or the active fraction of vitamin B12, ho-
lotranscobalamin. Clin Chem. 2007;53(5):963-970.

Carmel R. Current concepts in cobalamin deficiency. Annu Rev
Med. 2000;51:357-375.

Andrés E, Vogel T, Federici L, Zimmer J, Ciobanu E, Kaltenbach
G. Cobalamin deficiency in elderly patients: a persona view.
Curr Gerontol Geriatric Res. 2008;848267.

Witamina B12 - skutki niedoboru, zasadnos¢ terapii i suplementadji diety u 0séb w wieku podesztym

36

37.

38.

39.

. Miller JW, Garrod MG, Allen JH, Haan MN, Green R. Metabo-
lic evidence of vitamin B12 deficiency, including high homocy-
steine and methylmalonic acid and low holotranscobalamin,
is more pronounced in older adults with elevated plasma fo-
late. Am J Clin Nutr. 2009;90(6):1586-1592.

Selhub J, Morris MS, Jacques PF, Rosenberg IH. Folate — vita-
min B12 interaction in relation to cognitive impairment, ane-
mia, and biochemical indicators of vitamin B12 deficiency. Am
J Clin Nutr. 2009;89(2):7025-7065.

McCaddon A. Homocysteine and cognitive impairment;
a case series in a General Practice setting. Nutr J. 2006;5:6.
Bozoglu E, Isik AT, Doruk H, Kilic S. The effects of early vita-
min B12 replacement therapy on the cognitive and functio-
nal status of elderly subjects. Klinik Psikofarmakoloji Bilteni.
2010;20(2):120-124.

Zaakceptowano do edycji: 2016-09-20
Zaakceptowano do publikacji: 2016-10-05

Adres do korespondencji:

Marzanna Mziray

Zaktad Pielegniarstwa Spotecznego i Promocji Zdrowia
Gdanski Uniwersytet Medyczny

ul. Debinki 7

80-211 Gdansk

tel.: 583491923

e-mail: mmziray@gumed.edu.pl

301



