Mozna se vétsina z nas domniva, ze o vitaminu B12 mame mnoho informaci a ze ho také zcela spravné vyuzivame v diferencialné dia-
gnostickych Uvahach i terapeuticky. Tento ¢lanek si klade za cil shrnout znalosti o vitaminu B12 a pfedevsim pak zminit nékteré novinky.
Z téch je pak zasadni zdGraznéni moznosti vyuzit perordlni podani vitaminu B12. To umoznuje zejména potvrzené vstiebavani pasivni
difuzi i bez pfitomnosti vnitiniho faktoru. K pasivni difuzi pfi peroralnim podani je potiebna dostate¢na davka (1 000 pg). Nazev ¢lanku
by mohl byt rozveden asi nasledovné: proc¢ se zabyvat deficitem vitaminu B12, kdy, v jakych situacich bychom méli na deficit B12 myslet
a konec¢né jakym zplsobem bychom méli nedostatek B12 kompenzovat. Pro¢ se zabyvat deficitem vitaminu B12? Dlivody jsou v za-
sadé dva. V prvni fadé je to diferencialni diagnoéza rdznych stavd. Deficit vitaminu B12 se mGze projevovat Unavou, nevykonnosti, ale
i paresteziemi nebo depresi a poruchou paméti. Druhym dlvodem je to, ze pfi stanoveni deficience vitaminu B12 jako pficiny téchto
stavd mame moznost nemocného Gcinné lécit. A to nejen zndmou parenteralni, ale nyni i peroralni formou vitaminu B12. Kdy se zaby-
vat moznosti deficience vitaminu B12? Samoziejmé je vycet takovych situaci velmi dlouhy. Na tomto misté uvedme alespon nékteré
z nich: starsi nemocni, vegetariani a vegani, diabetici [é¢eni metforminem, pacienti uzivajici dlouhodobé inhibitory protonové pumpy,
nemocni po resekénich vykonech na zazivacim traktu a mnozi dalsi. Jak? V prvni fadé musime stanovit hladinu vitaminu B12 a posléze
zahajime [é¢bu. Za standardni jsme dosud vétsinou povazovali parenteralni podani (Cervené ampulky pacienti mnohdy znali, a ty pak
pUsobily jako placebo). V soucasné dobé bychom méli uvazit a pacientovi nabidnout moznost perorélniho podani B12. Je ale tfeba zdd-
raznit, ze k dokonalému vstiebavéani a dosazeni suficientnich koncentraci je potifeba dodat dostate¢nou dévku, tedy 1 000 ug. Pacienty
je treba upozornit na to, Ze by neméli spoléhat na reklamu z internetu, ale dlvérovat pfipravkam, které jim predepise lékaf. Na prikladu
vitaminu B12 mdzeme i dnes demonstrovat fakt, Ze tradi¢ni a zdanlivé véem plné znamé pfistupy nékdy opomijime, a to i v situaci, kdy
muzeme zlepsit stav nemocného podanim jediné tablety denné.

vitamin B12 - B12 peroralné - kobalamin - deficit - novinky

Vitamin B12: Why, when and how? Most of us may believe that we have most of the necessary information about vitamin B12 and
that we also use it correctly in differential diagnostic considerations as well as in therapy. This article aims to summarize the knowledge
about vitamin B12, and above all, to mention several new approaches. Of these, the most important one is emphasising the possibility
of oral vitamin B12 administration. This is possible mainly due to the confirmed absorption by passive diffusion even in the absence
of the intrinsic factor. When administered orally, an adequate dose (1,000 ug) is necessary for passive diffusion. The title of this article
could probably be expanded as: Why we should be interested in vitamin B12 deficiency, when and in what situations we should be
mindful about B12 deficiency and finally, how we should compensate B12 deficiency. Why should we be interested in vitamin B12 de-
ficiency? There are essentially two reasons. The primary reason is differential diagnosis of various conditions. Vitamin B12 deficiency
can manifest as fatigue, loss of performance, but also as paraesthesia or depression and memory disorder. Second, when vitamin
B12 deficiency is determined as the cause of these conditions, we have the opportunity to effectively treat the patient, not only with
the well-known parenteral form, but now also with the oral form of vitamin B12. When should we consider (when to be mindful about)
the possibility of vitamin B12 deficiency? The list of these situation is lengthy, of course. Let’s mention at least some of them: Elderly
sickly patients, vegetarians and vegans, diabetics treated by metformin, patients using proton pump inhibitors in a long-term, patients
after resections of the digestive tract, and many others. How? First, we need to determine the level of vitamin B12 and subsequently
start the treatment. Up until now, arenteral administration has been considered the standard form. (The patients often knew what the
red ampoules were, which resulted in a placebo effect.) Today, we should consider the option of oral B12 administration and present
it to the patient. It should be emphasized that for perfect absorption and achievement of sufficient concentrations, an adequate dose
of 1,000 g is required. Patients need to be advised to not rely on the advertising on the internet, but that they should trust the prod-
ucts prescribed by their doctor. The vitamin B12 example shows that even today, traditional and seemingly well-known approaches
are sometimes marginalized, even in situations when the patient’s condition can be improved by administrating a single tablet a day.

vitamin B12 - oral B12 - cobalamin - deficiency — novelties

\_

J

Za vitaminy se utrati kazdy rok zavratné
sumy a je velmi otazné, nakolik jsou tyto
prostfedky vyuzity racionalné. Néktefi
dokonce s jistou nadsazkou udavaji, ze
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Jécba vitaminy” je pouhou ,vyrobou
drahé moci”. Pro nékteré vitaminy to asi
plati, pro jiné nikoli.

Vitaminy jsou organické latky ne-
zbytné v malych mnozZstvich, které si

nase télo neumi samo vytvofit, a musi je
proto pfijimat v potravé. Katalyzuji me-
tabolické reakce, nékteré pUsobi jako
koenzymy nebo tvofi v organizmu d{i-
lezité oxidacné redukeni systémy. U nas
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Tab. 1. Kde je dostupny vitamin B12 [15].

Vitamin B12 je vyhradné dostupny z potravin Zivo¢isného pavodu.
U rostlinné stravy mizZeme najit pouze stopy vitaminu B12 v produktech vyrobenych pomoci bakterialni fermentace (napf. nakla-

dané zeli).

ALE: Vysoky obsah vitaminu B12 nemusi nutné znamenat biologickou dostupnost.

Také ptiprava jidla mdze ovlivnit biologickou dostupnost! (10-15 % vitaminu B12 m(ize byt degradovano tepelnou Gpravou.)

Vysoky obsah (> 2 pg/100 g)
maso, zivocisné vnitfnosti

(jatra, ledviny), ryby

Pramérny obsah (0,3-2 pg/100 g)
mléko a mléc¢né vyrobky

Nizky obsah (< 0,3 ng/100 g)

mlécné fermentované,
jakoz i bakterialné kontaminované
rostlinné vyrobky

Tab. 2. Predpoklady dostate¢né saturace vitaminem B12.

dostatek zaludecnich kyselin

dostatek pfijmu (vitamin B12 pfevazné v mase)

dostate¢na produkce vnitiniho faktoru (IF - intrinsic factor)

nenarusena absorpce tenkého streva (hlavne jejunum)

vitamin B12 by nemél byt spotiebovén ve strevé jinym zptsobem

(bakterie, zfidka parazity, napf. tasemnice)

ve stfedni Evropé se témér nesetkavame
s avitamindzami, hypovitamindézy jsou
ale i v nasi populaci pfitomné.

Vitamin B12 (kobalamin) je nazev
pro nékolik sloucenin, které maji v cen-
tru porfyrinového skeletu kobalt. Vita-
min B12 ma fadu biologickych funkci —
hraje dualezitou ulohu v krvetvorbég, je
nezbytny pro vyvoj CNS u déti, podili se
na tvorbé nukleovych kyselin, transme-
tyla¢nich pochodech a plsobi ana-
bolicky. Deficit vitaminu B12 u dospé-
lych zpuUsobuje makrocytarni anemii,
postizeni zadnich a postrannich pro-
vazcl misnich, perifernich nerv(, de-
menci poruchy paméti, depresi a podili
se na fadé rozli¢nych klinickych manifes-
taci [1,2]. Vitamin B12 je esencidlni. Jeli-
koz neni v organizmu produkovén, musi
byt dopliiovan vyzivou. Pfehled o tom,
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kde najdeme vitamin B12, ndm podava
tab. 1 [3].

K dostate¢né saturaci vitaminem
B12 je potieba spliiovat nékteré predpo-
klady uvedené v tab. 2.

To, jak se vstiebdva vitamin B12
v nasem organizmu, znazornuje obr. 1.
Predevsim bychom méli zddraznit pa-
sivni difuzi, kterd probihd dokonce
i bez pfitomnosti zndmého vnitiniho
faktoru [2].

POZNAMKY K DIFERENCIALNI
DIAGNOSTICE VE VZTAHU

K VITAMINU B12

Proc se zabyvat deficitem vitaminu B12?
Dlvody jsou v zdsadé dva. V prvni fadé
je to diferencialni diagnéza rdznych
stavU. Deficit vitaminu B12 se mUze pro-
jevovat Unavou, nevykonnosti, ale i pa-

milééne vyrobky

vnitfnosti

-

mlééné fermentované
vyrobky

resteziemi, nebo depresi, ¢i poruchou
paméti. Osobné si opravdu nejsem jist,
zda na tuto moznost myslime na jednom
z Celnych mist v diferencidlni diagnoéze.
Pacient je casto velmi komplexné a slo-
zité vysetfovan (imunologie, endokri-
nologie, zobrazovaci metody vcetné CT
¢ MR nejsou vyjimkou vyznamné dfive,
nez se stanovi hladina vitaminu B12).

Druhym dlvodem je to, Ze pfi stano-
veni deficience vitaminu B12 jako pfi-
¢iny téchto stavll méame moznost ne-
mocného ucinné lécit. A to nejen
znamou parenteralni, ale nyni i per-
oralni formou vitaminu B12. Paklize tedy
spravné diagnostikujeme deficit vita-
minu B12, madme velmi dobrou 3anci
zlepsit zdravotni stav pacienta a kvalitu
jeho Zivota [4-7].

Existuji néjaké skupiny nemocnych,
ktefi jsou ohrozeni deficitem vitaminu
B12?

Kdy a u koho se zabyvat moznosti de-
ficience vitaminu B12? Samoziejmé je
vycet takovych situaci velmi dlouhy.
V zasadé si mizeme vytvorit Ctyfi hlavni
skupiny pacientt. Jsou to:

1. Star$i nemocni, u nichz hraje roli jed-
nak nedostatecny pfisun masa a dal-
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Po oralnim uziti je vitamin B12 navazan na transportni enzymy: R-protein
(haptokorin) jako ochranny transportér a nasledné na vnit¥ni faktor (IF)
pro aktivni prijem.

Y

Pankreatické enzymy v duodenu uvolni vitamin B12 ze sloucenin
s transportnimi enzymy

Y

Pasivni transport difuzi zacina
Vv jejunu, v zavislosti na mnozstvi
dostupného vitaminu B12: ¢im vyssi
davka, tim silnéjsi difuze

Y

Y

Aktivni transport v distalnich ¢as-
tech ilea je vitamin B12, uvolnény
z vnitfniho faktoru (IF), absorbovan
aktivné skrze cubilinové receptory
v bunkach strevni sliznice -
v zavislosti na hustoté receptort
maximalné 1,5 ug

y

V krevnim séru je vitamin B12 vézan na transportni proteiny
(transkobalaminy) a je dodan do vnitinich ,ulozist” nebo cilovych bunék.

Sich bohatych zdrojd vitaminu B12,
navic se ve vy33im véku (uz od 60 let)
zhorsuje metabolizmus a vyuziti vita-
minu B12.

2. Mladi nemocni, z nichz pravé vegeta-
riani a vegani jsou ohroZeni deficitem
B12.

3. Pacienti s maldigesci, napf. nemocni
po resekénich vykonech na zaZiva-
cim traktu, pacienti s celiakii a dalSimi
chorobami travici trubice, s atrofickou
gastritidou, s neuropatii nebo samo-
zfejmé pernicidzni anemii.

4. Diabetici lé¢eni metforminem, pa-
cienti uzivajici dlouhodobé inhi-
bitory protonové pumpy a mnozi
dalsi. Z 1ékQ, které pti dlouhodobéj-
$im pouzivani vedou ke snizeni vita-
minu B12, uvedme kolchicin, kyselinu
aminosalicylovou, neomycin nebo
methyldopu.

Nesmime zapominat také na neuropsy-
chiatrické pfiznaky (poruchy paméti, de-
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mence, deprese, stavy zmatenosti) a na
pfiznaky neurologické (poruchy chtze,
tendence k zakopavani, parestezie,
chlize jako po péné”).

Unava a nevykonnost m(ize provazet
zejména makrocytarni anemii [4-10].

Jak? V prvni fadé musime stanovit hla-
dinu vitaminu B12. Asi nejjednodussi,
dostupné a nejbéznéjsi je vysetieni
hladiny sérového kobalaminu. Nor-
malni hladiny jsou 200-1 000 ng/I, hod-
noty < 200 ng/l svéd¢i pro nedostatek
B12 a hodnoty 200-400 ng/ml ukazuji
na vysoce rizikové pacienty pro deficit
B12. Problémem je to, Ze 50 % pacientu
se subklinickym nedostatkem B12 ma
normalni hodnoty B12 v séru.

Proto by bylo vhodnéjsi, kdybychom
vysetfovali holotranskobalamin. Vi-
tamin B12 v krvi se totiZz vaze na pro-
teiny a holotranskobalamin urcuje stav
skute¢né aktivniho vitaminu B12. Ho-
lotranskobalamin je relevantnim pa-
rametrem, protoze predstavuje bio-
logicky aktivni formu vitaminu B12 ve
tkanich.

Pro holotranskobalamin plati nor-
malni hladiny > 50 pmol/l, a naopak
hodnoty < 35 pmol/l predstavuji ne-
dostatek. Hodnoty 35-50 pmol/l defi-
nuji vysoce rizikové pacienty pro deficit
B12[11].

Pokud prokazeme snizenou hladinu vi-
taminu B12, zahdjime lé¢bu. A pravé
v této oblasti vidime nejvétsi posun
v souc¢asném pohledu. Samoziejmé vy-
chazime i z patofyziologickych predpo-
klad(i a z faktu, Ze ke vstifebavéani neni
zcela nezbytny vnitini faktor a Ze vita-
min B12 se v GIT vstieba i pasivné, difuzi.
Dosud jsme za standardni vétSinou po-
vazovali parenterdlni podani (¢ervené
ampulky pacienti mnohdy znali, a ty pak
¢asto pusobily jako placebo).V sou¢asné
dobé bychom méli uvézit a pacientovi
nabidnout moznost peroralniho podani
B12. Neni to moznost Uplné nov4, v lite-
ratufe jsou prvni zminky o Uspésné [écbé
makrocytarni anemie peroralni formou
vitaminu B12 jiZ v roce 1968. Néktefi tuto
perordini 1é¢bu nazyvaly jako ,dobfe
ukryté tajemstvi mediciny”.
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A Ve smyslu ucinné |é¢by nedostatku vitaminu B12 by méla byt zvolena vysokodavkova peroralni lé¢ba.

Obr. 2. Srovnani sérovych koncentraci vitaminu B12 po 16 tydnech peroralné podavaného v riiznych dennich
davkach [6].

1000 pg cyanocobalamin p.o. (roztok) nebo i.m. - 90denni surveillance 60 pacienti s megaloblastickou anemii:
26 v p.o. skupiné (60 + 15 let), 34 v i.m. skupiné (64 + 10 let)

Schéma déavkovani u obou skupin (p.o./i.m.):
-1 xdenné 1000 ug po dobu 10 dn(j;

- nasledné 1 x tydné po dobu 4 tydn(;

- nasledné pak 1 x mési¢né.

Efekt peroralni vysokodavkové terapie deficitu vitaminu B12 a parenteralni lécby

250
200
150
100

50

koncentrace kobalaminu [pg/ml]

den 0 den 90

Obr. 3. Srovnatelnost Iécby peroralni a parenteralni [14].
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Zahajeni (doba saturace)

Pokracovat v [é¢bé

1.-8.tyden
1000 pg p.o. 1x denné
9.-52. tyden

Typ pacienta se sérovymi hodnotami z doby saturace (1.-8. tyden)

Pacient s hodnotami
Pacient s hodnotami

Kazdy pacient,
ktery dosdhne hodnoty

211-281 pg/ml
281-380 pg/ml
380 pg/ml

2 000 pg p.o. 1x tydné

1000 pg p.o. 1 x tydné

pg/ml = ng/I

Je ale tfeba zdUraznit, Ze k dokona-
[ému vstfebdvani a dosazeni dosta-
te¢nych koncentraci je potfeba dodat
dostate¢nou déavku, tedy 1 000 pg. Pa-
cienty je tfeba upozornit na to, ze by
neméli spoléhat na reklamu z inter-
netu, ale méli by davérovat pfipravkiim,
které jim predepise lékaf. Na obr. 2 si
mulzeme demonstrovat dulezitost po-
dani dostate¢né davky vitaminu B12 pfi
perordlni [é¢bé. Jen skute¢né racio-
nalni davka 1 000 pg vede k normalizaci
hladin [5-7,12,13].

Dulezité pro kazdodenni klinickou
praxi je to, Ze peroralnim podanim m-
zeme dosahnout srovnatelnych hla-
din jako pfi podani parenterdlnim. Je
potom jen volbou pacienta, resp. za-
visi na domluvé lékafe s pacientem,
ktery druh |écby bude v konkrétni si-
tuaci pouzit. Obr. 3 ndm ukazuje srov-
natelnost 1é¢by perordini a parente-
ralni. V obou pfipadech podani bylo ve
studii dosazeno srovnatelnych hladin
vitaminu B12 [14].

Z praktického hlediska je tfeba se
orientovat v peroralnim davkovani v rliz-
nych klinickych situacich. Zakladni pre-
hled ndm podéva tab. 3. Tabulka je pouze
orientacni, v kazdodenni praxi se rozho-
dujeme podle aktudlni klinické situace
i vysledkd u konkrétniho pacienta [13].

Na mediciné je zajimavé, Ze ani dia-
gnostika a lé¢ba starsi (eufemisticky nazy-
vana ,tradi¢ni”) neni v mnoha piipadech
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zapomenuta a mdze nasim nemocnym
stale vyznamné pomahat. Lécba vitami-
nem B12 m{ize byt pro tuto premisu dob-
rym pfikladem. Z pfedchozich radka by-
chom si méli odnést nésleduijici:
Mysleme na nedostatek vitaminu
B12 v diferencidlni diagnostice celé
fady onemocnéni a pfi vyskytu casto
nespecifickych ptiznakl stejné jako
u vyse zminénych rizikovych skupin
nemocnych.
Objektivizujme si koncentraci vita-
minu B12 vysetfenim.
Podavejme vitamin B12 v situacich
jeho nedostatku.
Vyuzijme moznosti podévat vitamin
B12 v perordlni formé.
Respektujme nezbytnost podavani do-
state¢nych davek vitaminu B12 pfi vy-
uzivani perordini 1écby.
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