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Niedobor witaminy Bq»o
w praktyce klinicznej

Vitamin B1o deficiency in clinical practice

Streszczenie
Witamina B,, (kobalamina) pierwotnie byta badana
w zwigzku z wystepowaniem niedokrwistosci. Jak sie
okazato, oprécz produkgji krwinek jest ona potrzebna
do prawidtowego funkcjonowania uktadu nerwowego
oraz zdrowia psychicznego. Niedob6r witaminy By,
moze wynikac z niedostatecznego przyjmowania jej
z pokarmem, zaburzen wchtaniania lub narazenia
na podtlenek azotu. Niedobér witaminy B;, moze
sie objawiac nieprawidtowosciami w obrazie krwi,
okreslanymi jako niedokrwisto$¢ megaloblastyczna,
mielopatia (objawy gtéwnie z zakresu sznuréw tylnych),

polineuropatia, otepieniem, zaburzeniami depresyjnymi

i objawami wytworczymi. Leczenie polega gtéwnie na
domiesniowej suplementacji kobalaminy i modyfikacji
diety. W niektérych przypadkach uzasadnione jest
dziatanie profilaktyczne w kierunku zapobiegania
niedoborowi witaminy B5.

Stowa kluczowe
witamina By, niedobér, uktad nerwowy
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Abstract
Vitamin By, (cobalamin) was originally studied in
connection with anaemia. However, it transpired
that, in addition to the production of blood cells, it
is needed for the proper functioning of the nervous
system and mental health. Vitamin B;, deficiency can
result from insufficient dietary intake, malabsorption,
or exposure to nitrous oxide. Vitamin B;, deficiency
can be manifested by megaloblastic anaemia,
myelopathy (symptoms mainly in the posterior cords),
polyneuropathy, dementia, depressive disorders, and
productive symptoms. Treatment consists mainly of
intramuscular cobalamin supplementation and dietary
modification. In some cases, prophylactic action to
prevent vitamin B;, deficiency is justified.
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Wstep

Witamina By, zostata odkryta w 1948 r. w czasie
badan nad niedokrwistoscia ztosliwa. Inna jej na-
zwa - kobalamina - jest zwigzana z budowa che-
miczng, poniewaz witamina ta sktada sie z atomu
kobaltu otoczonego pierscieniami pirolowymi.
Witamina By, w przyrodzie wystepuje miedzy in-
nymi w postaci deoksyadenozylokobalaminy oraz
metylokobalaminy, sg one jednak nietrwate i nie
stosuje sie ich w leczeniu. Preparaty witaminy By,
zawierajg cyjanokobalamine, ktora jest zwigzkiem
trwatym, dzieki czemu mozna stosowac ja w lecz-
nictwie [1].

Oprécz lekdéw witamina By, obecna jest takze
w pozywieniu. Do pokarmdw zawierajacych te wi-
tamine naleza produkty odzwierzece oraz produk-
ty roslinne poddane fermentacji. Osoba dorosta
potrzebuje ok. 2 pg witaminy By, na dobe. Wchta-
nianie odbywa sie w jelicie kretym, a w procesie
tym uczestniczy czynnik wewnetrzny (czynnik Ca-
stle’a) produkowany w komérkach oktadzinowych
zotadka.

Witamina By, jest magazynowana przede wszyst-
kim w watrobie, co pozwala na jej wykorzysty-
wanie w przypadku niedoboréw pokarmowych
lub zaburzen wchtaniania. llos¢ zmagazynowanej
w tkankach kobalaminy wystarcza na ok. 5-6 lat. Po
tym czasie pojawiaja sie objawy niedoboru. Kobala-
mina uczestniczy w wielu procesach zachodzacych
w organizmie. Bierze udziat w tworzeniu krwinek,
procesach metabolicznych oraz wspomaga funk-
cjonowanie uktadu nerwowego [1, 2].

Przyczyny niedoboru witaminy B4o
Niedobér witaminy By, moze wystapic¢ w przypadku
zaburzen wchfaniania lub niewystarczajacej po-
dazy. Zaburzenia wchtaniania moga mie¢ podtoze
autoimmunologiczne (np. choroba Addisona-Bier-
mera), genetyczne (zesp6t Imerslund-Grasbecka),
pooperacyjne (po zabiegach usuniecia lub zmniej-
szenia zotadka, resekdiji jelit) lub polekowe (podczas
stosowania metforminy, kolchicyny, neomycyny lub
lekéw zobojetniajacych kwas zotadkowy). Moga
takze wynikac¢ z naduzywania podtlenku azotu lub
zapalenia zotadka. Niedob6r witaminy By, moze
wystapi¢ podczas stosowania diety wegetarianskiej
lub weganskiej, niewielkiego spozycia miesa i na-
biatu, a takze u noworodkéw i niemowlat karmio-
nych piersig przez matke z niedoborem kobalaminy
[2, 3]. Objawy niedoboru witaminy B;; moga miec
postac zaburzen neurologicznych, psychiatrycz-
nych lub internistycznych.
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Krwiotworzenie

Najczestszym objawem niedoboru witaminy By,
jest niedokrwistos¢. Mechanizm niedokrwistosci
z niedoboru witaminy By, i kwasu foliowego opiera
sie na uposledzonej syntezie DNA, co prowadzi do
wydtuzenia fazy S cyklu komdérkowego i powoduje
zahamowanie dojrzewania komérki. Wydtuzenie
cyklu komérkowego skutkuje opdéznieniem mi-
gracji widetek replikacyjnych DNA i hybrydyzacja
fragmentéw DNA wytworzonych z nici opdznio-
nej. W przypadku braku kwasu foliowego prze-
ksztatcenie dezoksyurydyny do dezoksytymidyny
jest zaburzone, co skutkuje opdznieniem replikacji
DNA w megaloblastach. Fosforan dezoksyurydyny
jest wiaczany w miejsce trifosforanu tymidyny, co
prowadzi do zaburzen naprawy nici. Ostatecznie
z powodu licznych wadliwych sekwencji ni¢ DNA
ulega peknieciom, a komérka kierowana jest na
szlak apoptozy [3].

Komérki, w ktérych zachodza powyzsze zmiany,
maja wieksze rozmiary (megaloblasty), a jadro ko-
morkowe i cytoplazma nie dojrzewajg synchro-
nicznie. Powiekszenie rozmiaréw dotyczy zaréwno
erytroblastéw, jak i prekursoréw granulocytéw czy
ptytek krwi, jednak klinicznie najwieksze zmiany
obejmuja uktad czerwonokrwinkowy. Erytrocyty
zmieniaja zarobwno swoja wielko$¢, jak i ksztatt,
natomiast w granulocytach wystepuje hiperseg-
mentacja jader komoérkowych. Ptytki krwi moga
wystepowac w zmniejszonej ilosci lub moze dojs¢
do zaburzenia ich funkgji [3]. Niedokrwistos¢ z nie-
doboru witaminy B, - oprocz sytuacji narazenia
na podtlenek azotu - zwykle rozwija sie powoli.
Stopien niedokrwistos$ci zazwyczaj odpowiada
zmianom morfologicznym erytrocytéw. Z uwagi
na czas zycia krwinek czerwonych i mieszanie sie
krwinek prawidtowych z krwinkami o nieprawidto-
wej morfologii niedokrwistos¢ megaloblastyczna
(objetos¢ krwinki powyzej 100 fl) nie zawsze moz-
na wykry¢ na samym poczatku jej pojawienia sie.
Czasem réwniez wspdtistniejacy niedobodr zelaza
moze maskowac zmiany morfologiczne anemii me-
galoblastycznej. Klinicznie na niedokrwistos¢ moga
wskazywac takie objawy, jak zmeczenie, kotatania
serca, dusznos¢, zawroty gtowy, jednak pojawiaja
sie one zazwyczaj dopiero przy znacznych spad-
kach ilosci krwinek [3].

Diagnostyka opiera sie zwykle na badaniu morfolo-
gii z rozmazem oraz ocenie poziomu witaminy B,
i kwasu foliowego we krwi. Wskazane jest takze ozna-
czenie pozioméw homocysteiny, bilirubiny, dehydro-
genazy mleczanowej (lactate dehydrogenase — LDH)
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oraz aminotransferaz, ktére moga by¢ podwyzszone
w przypadku hemolizy. Jako Zze tworzenie krwinek
czerwonych jest uposledzone, we krwi pozostaja
zasoby zelaza i ferrytyny, ktérych stezenia moga by¢
zwiekszone, podobnie jak stezenie erytropoetyny [3,
4]. Do diagnostyki niedoboru witaminy By,, oprécz jej
poziomu, moze stuzy¢ oznaczenie transkobalaminy,
czyli biatka wigzacego witamine B, - tworza one
razem tzw. aktywnga witamine B;,. Poziom transko-
balaminy w osoczu jest wartoscia, ktéra odzwiercie-
dla stan czynnosciowy witaminy B, oraz posrednio
moze wskazywac zdolnos¢ jej absorpgiji [3, 4]. Testem
oceniajgcym wchtanianie witaminy By, jest test Schil-
linga, jednak obecnie nie jest on powszechnie stoso-
wany z uwagi na ograniczenie dostepu do radioak-
tywnie znakowanej witaminy B, [2, 3]. W przypadku
podejrzenia niedokrwistosci ztosliwej mozna tez
bada¢ miano przeciwciat przeciw komérkom okta-
dzinowym Zotadka i czynnikowi wewnetrznemu oraz
poziom kwasu metylomalonowego [3, 4.

Prawidtowy poziom witaminy By, obserwuje sie
u pacjentéw narazonych na podtlenek azotu, z wro-
dzonym niedoborem transkobalaminy oraz z wro-
dzonymi wadami metabolizmu kobalaminy. Poziom
kobalaminy we krwi moze by¢ obnizony u wege-
tarian, u oséb z niewydolnoscia trzustki, u oséb
przyjmujacych duze dawki kwasu askorbinowego,
w przypadku niedoboru haptokoryny i kwasu fo-
liowego oraz w zespole przerostu bakteryjnego
jelit [3, 4]. Do objawéw internistycznych niedoboru
witaminy By, naleza tez zapalenie btony sluzowej je-
zyka, goraczka, zaburzenia zotagdkowo-jelitowe [2].

Funkcjonowanie uktadu nerwowego

Oproécz krwiotworzenia kobalamina wptywa takze
na funkcjonowanie uktadu nerwowego. Jej rola
w uktadzie nerwowym polega na wspomaganiu
budowy otoczek mielinowych i neuroprzekaznikéw
[1]. Niedobor witaminy By, moze skutkowac objawa-
mi ze strony osrodkowego i obwodowego uktadu
nerwowego. W osrodkowym ukfadzie nerwowym
objawy najczesciej dotycza rdzenia kregowego -
mielopatia, ktéra obejmuje sznury tylne, a czasem
takze drogi piramidowe. Klinicznie manifestuje sie
ona zaburzeniami czucia gtebokiego (czucie poto-
zenia i wibracji), zaburzeniami rownowagi przy bra-
ku kontroli wzroku (np. przy zamknietych oczach
lub w ciemnym pomieszczeniu), ataksja konczyn
i tutowia, a w przypadku uszkodzenia bocznych
czesci rdzenia kregowego zaburzeniami piramido-
wymi (np. niedowtadem, wzmozonymi odruchami
Sciegnistymi, wzmozonym napieciem migsniowym)

NEUROLOGIA w POZ

[2, 4, 5]. W przypadku uszkodzenia obwodowego
uktadu nerwowego mamy do czynienia z objawami
polineuropatii. Moze wéwczas dochodzi¢ do zabu-
rzen czucia bdlu i temperatury, parestezji koriczyn
w ich czesciach dystalnych, zaniku miesni koriczyn,
ostabienia odruchéw $ciegnistych, zaburzen zwie-
raczowych oraz - rzadko — zaniku nerwéw wzroko-
wych [2, 4, 5]. Niektére doniesienia wskazujg takze
na wptyw niedoboru witaminy By, na wystapienie
udaru moézgu [6].

Witamina By, z uwagi na dziatanie w uktadzie ner-
wowym moze tez mie¢ wptyw na terapie bélu.
Uwaza sie, ze korzystnie wptywa ona na proces re-
generacji nerwéw za pomocg pobudzenia wzrostu
aksonéw i komérek Schwanna, a takze na wspoma-
ganie przewodzenia w komdérkach nerwowych po-
przez pobudzenie wytwarzania neurotroficznego
czynnika mézgowego. Niektore badania posrednio
wskazujg takze na to, ze kobalamina reguluje ak-
tywnos¢ cyklooksygenaz, receptora kapsaicyny
oraz neuroprzekaznikéw, takich jak noradrenalina
i 5-hydroksytryptamina, co ogranicza reakcje zapal-
na i wrazenie bélu. Dane z pismiennictwa na temat
stosowania witaminy By, w leczeniu bélu zwigzane-
go z polineuropatia cukrzycowa sa zréznicowane,
jednak wiekszos¢ badan wskazuje na to, ze u czesci
pacjentéw z dolegliwosciami bolowymi kobalamina
przynosita poprawe samopoczucia [7].

W przypadku niedoboru witaminy B;, moze do-
chodzi¢ takze do zaburzen psychiatrycznych. Po-
tencjalne objawy obejmuja zaburzenia funkcji po-
znawczych (az do otepienia), apatie, zaburzenia
depresyjne oraz objawy wytwdrcze [2]. Wymienio-
ne objawy moga nie wyczerpywac catego spek-
trum zaburzen psychiatrycznych spowodowanych
niedoborem witaminy B;,, poniewaz uwaza sie, ze
zagadnienie to nie jest jeszcze wystarczajaco do-
brze poznane [4, 6].

Leczenie niedoboru witaminy Bqo

W przypadku rozpoznania niedoboru witaminy B,
nalezy wdrozy¢ odpowiednie leczenie. Obejmuje
ono suplementacje witaming By, ktérg podaje sie
domiesniowo w dawce 100 pg na dobe lub 1000 pg
dwa razy w tygodniu. Takie dawkowanie stosuje
sie przez 2 tygodnie, a nastepnie podaje sie lek
w dawce 1000 ug na tydzien przez kolejne 2-3 mie-
sigce. Terapia podtrzymujaca obejmuje podawanie
1000 pg na miesigc. Jezeli poziom witaminy By, jest
w dolnej granicy normy, nalezy dazy¢ do wyjas-
nienia, czy na pewno nie mamy do czynienia z jej
niedoborem [2, 8].
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Waznym zagadnieniem jest uzupetnianie niedo-
boru witaminy B;, u kobiet w cigzy ze wzgledu
na mozliwe powiktania u noworodkéw. Niedobér
kobalaminy mozna podejrzewac u kobiet w cigzy
stosujacych diete wegetarianska lub weganska
[9]. Jesdli niedobdr witaminy By, wynika z zaburzen
wchtaniania powinno sie rozwazy¢ modyfikacje
diety i kontrole parametréw laboratoryjnych [2].
Wskazane jest takze postepowanie profilaktyczne
w zakresie suplementacji witaminy Bq,. Dotyczy
ono wegetarian, wegan, 0s6b po operacji zmniej-
szenia lub usuniecia zotgdka oraz po narazeniu na
podtlenek azotu. Rozwaza sie takze zasadnos$¢ su-
plementacji witaming B, u oséb starszych, jednak
dotad nie ma przekonujacych dowodéw w tym
zakresie [9].

Podsumowanie

Witamina By, jest istotnym sktadnikiem odzyw-
czym, biorgcym udziat w procesie krwiotworzenia,
usprawniajacym funkcje uktadu nerwowego oraz
wptywajacym na funkcje poznawcze. Jej niedobér
moze miec liczne manifestacje, dlatego nalezy bra¢
go pod uwage podczas diagnostyki réznicowe;j.
Suplementacja jest efektywna metoda leczenia
i powinna by¢ wdrozona u pacjentéw z potwierdzo-
nym niedoborem. W pewnych sytuacjach wskazane
jest takze profilaktyczne podawanie kobalaminy, co
mozna realizowac za pomocg iniekcji lub leczenia
doustnego.
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