Cumbhuriyet Univ. Sag. Bil. Enst. Derg. Akbay 2019
2019 (4)3: 22-28 Derleme

Cumhuriyet Universitesi Saghk Bilimleri Enstitiisii Dergisi

http://www.cumhuriyet.edu.tr/sbe/index.php?cubid=1&Dil=TR&Id=1057

Alzheimer Hastaliginda B12 Vitamini Eksikligi

Giilsen DELIKANLI AKBAY
Karadeniz Teknik Universitesi, Saglik Bilimleri Fakiiltesi, Beslenme ve Diyetetik Boliimij,
Trabzon, Tiirkiye

Gelis Tarihi / Received Kabul Tarihi / Accepted Yayin Tarihi / Published
17.09.2019 30.12.2019 31.12.2019

Ozet: Alzheimer Hastalig1 diinya genelinde yaygin olarak gériilen ve biiyiik topluluklar tehdit eden énemli bir
saglik sorunudur. Hastaligin kesin tedavisi i¢in bir ydntem olmayip, olusumunu engellemek veya geciktirmek ve
semptomlarini azaltmak i¢cin ¢calismalar yiiriitiilmektedir. Yaslanma siirecinde ve suda ¢dziinen bir vitamin olan
B12 vitamininin yetersizliginde, Alzheimer Hastaligi dahil bir¢ok dejeneratif sorunlar ve demans
olusabilmektedir. Hastaliktan korunmak icin yeterli miktarda B12 vitamini alinmalidir. Bu derlemede B12
vitamini yetersizliginin Alzheimer Hastaligi ile iliskisi incelenmistir.

Anahtar Kelimeler: Alzheimer Hastaligi, B12 Vitamini, Demans

Vitamin B12 Deficiency in Alzheimer’s Disease

Abstract: Alzheimer's Disease is an important health problem that is widespread throughout the world and
threaten large populations. There is not a method for the precise treatment of the disease. Studies are being
conducted to prevent or delay its occurrence and to reduce symptoms. In the period of aging and in the
inadequacy of the vitamin B12, which is a water-soluble vitamin, many degenerative problems including
Alzheimer's Disease and dementia may occur. Adequate amounts of vitamin should be taken for protection from
the disease. The relationship between vitamin B12 deficiency and Alzheimer's Disease is evaluated in this
review.
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GIRIS

Alzheimer Hastalig1 diinya genelindeki en
yaygin saglik sorunlarindan biridir (1).
Demansin dinya genelinde en yaygin ve
en ciddi goriilen nedeni olan hastaligin
tedavisi bugiine dek hastalik stirecini ve
ilerlemesini engellemekten ziyade
semptomlarin tedavisini hedeflemistir
(2,3). Farmakolojik buluslar hastahigin
olusumunu ve siirecini degistirmemistir
(3).

1.1. Hastaligin Gelisim Sebepleri ve Seyri
Alzheimer Hastaligi’'nin giderek koétiilesen
ve Olimle sonuglanan bir siireci vardir.
Hastalik genelde 65 yasin {stlinde
gorilmesine ragmen erken yaslarda da
ortaya cikabilmektedir. 2006’da diinya
genelinde 26.6 milyon kiside (2,4) goriilen
hastaligin 2050°de her 85 kisiden birini
etkileyecegi tahmin edilmektedir (4).
Demansin diinya genelinde ortalama yillik
maliyetinin yaklasik 604 milyar $ oldugu
bilinmektedir (5). Alzheimer, etiyolojisi
bilinmeyen ilerleyici bir nérodejeneratif
bozukluktur (4,6,7). Hastaligin sebebi ve
stireci  henliz iyi  anlasilamamistir.
Beyindeki plaklarin ve  karisikhigin
hastaligin nedeni ile iligkili olabilecegi
disunilmektedir (4). Yas, hastalik icin
birincil risk faktorii iken ailede hastalik
hikayesi olmasi ve ApoE4 genotipinin
varligt da hastalik icin bilinen o6nemli
genetik etkenlerdir. Diger risk faktorleri
ise cinsiyet, egitim, diyet ve fiziksel
aktivite gibi degisebilen yasam stilleridir
(7).

Baslangic semptomlar1 genellikle yasa
bagl endiseler ve strestir. En yaygin
goriilen erken semptomlar ise kisa stireli
hafiza kaybi ve yakin olaylar1 hatirlama
gicligidiir. Hastaligin tanis1 genelde
disinme ve  davranis yetenekleri
degerlendirilerek ve miimkiinse beyin
taramasi ile koyulsa da kesin tami igin

beyin dokusunun incelenmesi
gerekmektedir. Hastalik ilerledikce
semptomlar konfiizyon, sinirlilik,

saldirganlik, ruh halinde gelgitler,
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konusma sorunlar1 ve hafiza kaybim
icermektedir. Bireyin  kondisyonunda
meydana gelen bozulmalar, aile ve
toplumdan uzaklasma ile
sonuclanabilmektedir. Yavas yavas viicut
fonksiyonlarinin  kaybedilmesi  6liime
sebebiyet vermektedir. Hastaligin ilerleme
hiz1 degisebilmesine ragmen taniy takiben
ortalama yasam beklentisi yaklasik 7
yuldir. Bireylerin %3’tiinden daha az1 taniy1
aldiktan  sonra 14 yildan fazla
yasamaktadir (4).

Epidemiyolojik c¢alismalar hastalik ile
doymus yag asitleri ve alkolden zengin,
antioksidan ve vitaminlerden fakir diyet
tiiketilmesi ile hastalik arasinda pozitif
korelasyon oldugunu 0One slrmiustir.
Sebze, meyve ve doymamis yag
asitlerinden zengin; doymus yag ve rafine
sekerden fakir diyetin demans ve kognitif
bozuklugu azaltabilecegi diisiiniilmektedir
(7,8). Calismalar beslenme
aliskanliklarinin hastalik gelisimi ile giiclii
bir iligkisi oldugunu belirtmektedir.
Krusifer sebzeler, meyve, balik, salata
tiketimindeki artis ile yagh siit tirtinleri,
kirmizi et, organ etleri ve yag
tiketimindeki azalmanin hastalik gelisimi
riskini azalttig1 belirtilmektedir (8).

B grubu vitaminleri sinirsel fonksiyonlar
ve algillama i¢in onemlidir. Bu vitaminler
sinir sistemini etkileyen Beriberi ve
Pellegra gibi hastaliklar1 6nlemek icin 20.
yluzyillin basinda esansiyel besin ogeleri
olarak tanimlanmistir. Sonrasinda kolin,
antioksidanlar ve omega-3 yag asitleri
dahil bircok besin 6gesinin beyin
fonksiyonlarin1  etkiledigini  gosteren
calismalar olmustur. Bu nedenle bu besin
ogelerinin Alzheimer Hastaliginin
patofizyolojik  stirecinde rolii oldugu
varsayllmaktadir (7).

Alzheimer hastalarinda plazma A, C, E,
B12, folat, kolin, selenyum seviyeleri
belirgin olarak diisiiktiir (4). B12, B6, E, C
vitaminleri, kolin, folat, eikosapentanoik
asit (EPA), selenyum ve fosfolipidler
sinaptik fonksiyonun korunmasini
saglayan fonksiyonel baglant1 él¢ciimlerini
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ayarlamaktadir. Bu nedenle bazi besin
ogelerinin seviyelerinin artmasi sinaptik
fonksiyonu diizenleyebilir,
norodejenerasyonu ve sinir kaybini
onleyebilir (7).

B12 Vitamini

B12 vitamini kirmizi kan hiicrelerinin
olusumuna ve Merkezi Sinir Sistemi’'nin
devamliligina yardimci olmaktadir.
Vitaminin eksikliginin en sik gortlen
semptomlari, el ve ayaklarda parestezi,
kas kramplar;, bas donmesi, bilissel
bozukluklar, ataksi gibi norolojik
semptomlar, erektil disfonksiyon,
yorgunluk, depresyon gibi psikiyatrik
semptomlardir (9). Vitaminin
yetersizliginin tipik hematolojik bulgusu
megaloblastik anemidir. Vitaminin
yetersizligine bagli diger hematolojik
bozukluklar ise l6kopeni ve
trombositopenidir. Vitaminin
yetersizliginde ikincil olarak miyelin
hasar1 ve buna bagh omuriligin arka-yan
sutunlarinda, periferal sinirlerde ve beyin
beyaz cevherinde lezyonlar olusmaktadir
(10).

1950°li wyillardan beri B12 vitamini
yetersizliine bagli demans olusumu
bilinmektedir ve glniimiizde kognitif
bozukluklar ile vitaminin yetersizligi
arasindaki korelasyonu gosteren kanitlar
bulunmaktadir (10). Hafiza kayb1 olan
kisilerde serum B12 vitamini rutin olarak
olciilmektedir.  Ol¢limiin ~ Alzheimer
Hastaligi dahil demansin tanisi sirasinda
uygulanmasi onerilmektedir. Bu Oneri
sadece vitaminin seviyesi ile bilissel
gerileme arasindaki baglantiya degil,
vitaminin yetersizliginin yaslilarda yaygin
olmasi ve hastalik i¢cin komorbidite olarak
kabul edilmesine dayanmaktadir (11).

2. Alzheimer Hastalig1 Gelisimi ile B12
Vitamini Arasindaki iliski

Tek karbon metabolizmas1 (OCM) DNA
sentezi, metilasyonu ve homosistein
metabolizmasini iceren biyolojik stireclere
folat tarafindan tek karbon gruplarinin
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transfer edildigi bir islemdir. Folat ve B12
vitaminleri OCM’de enzim kofaktori veya
substrat olarak rol oynamaktadir. Bu
vitaminlerin yetersizligi olan bireylerde
anemi gelismekte, B12 vitamini
yetersizliginde ciddi norolojik problemler
yasanmaktadir. Yetiskinlerde B12 vitamini
ve folat yetersizliginin cesitli kanserler,
kardiyovaskiiler hastaliklar ve Alzheimer
Hastalig1 gibi nérodejeneratif hastaliklarla
iligkili oldugu gosterilmistir (12).

B12 vitamini ve folat yetersizligi yash
bireylerde yaygin olarak gorilmektedir ve
Alzheimer Hastaligl riskinde artisa neden
olmaktadir (2,13). Intrinsik faktériin
azalmasi, gastrik atrofi veya ileal hastaliga
bagli malabsorpsiyon yaslanmaya neden
olmaktadir. Yaslanma, folik asit ve B12
vitamini seviyelerini azaltmaktadir.
Saglikli yash bireylerdeki B12 vitamini
diizeyi hasta bireylerden belirgin olarak
fazladir (13).

B grubu vitaminlerinin  potansiyel
yararlar1 homosistein iizerine etkilerinden
kaynaklanmaktadir. Bu vitaminler
remetilasyon ve transsilfiirasyon gibi her

hiicrede gerceklesen homosistein
dongiilerine katilmaktadir. Kan
homosistein dilizeyinin yiiksek olusu
organizmada B12 vitamininin

yetersizligini yansitmakta, yasla birlikte
demans ve kognitif azalmaya sebep
olmaktadir (2). Beslenme davranislarinin
Alzheimer Hastalig1 ve bilissel yaslanma
lizerindeki etkisini belirlemek amaciyla
yapilan calismalarda (14-16) B12 vitamini
ve folatin disiik serum dizeyinin
Alzheimer Hastalig1 ve demans
gelisiminde  artisa  neden  oldugu
belirlenmistir. B12 vitamini ve Alzheimer
Hastalig1 arasindaki iligki ile ilgili yapilan
calismalara iliskin bilgiler Tablo 1'de
gosterilmektedir.
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Tablo 1. B12 Vitamini ve Alzheimer Hastalig1 Arasindaki iliski ile Ilgili Yapilan Calismalar

Calisma Kigi Siire Protokol Sonug¢ Onem
Sayisi
Smith A, 251 24ay  (:0.8 mgfolik asit+0.5  Beyin atrofisi p=0.001*
2010 (17) mg B12+20 mg B6 oraninda %29,6
K: Plasebo azalma
Chan A, 115 6 ay C:400 mcg folik asit+6 ~ Kognitif performansta p<0.05*
2010 (18) mcg B12+30 [U a- artis
tokoferol
K: Plasebo
Corrada, 579 9,3y1ll 6.3 mcgB12 Alzheimer p=0.494
2005 (28) insidansinda azalma
Morris, 3718 5,5yi1l Kisisel farkli miktarda  Kavrayista farklilik Anlamh
2005 (29) B12 vitamini alimi Degil
Tucker, 321 3yl Bazal Hcy, folat, B12, Kavrayista farklilik Anlaml
2005 (30) B6 vitamini diizeyi ve Degil
diyetle B vitaminleri
alimi ile kognitif
degiskenlik incelendi
Scheltens, 259 24 3 mcg/gB12 Hafizada gelisme p<0.05*
2012 (20) hafta
Aisen, 354 18ay C:5mgfolat+25 mgB6 Bilissel azalmada Anlaml
2008 (25) vitamini+1 mg B12 yavaslama yok Degil
vitamini
K: Plasebo
Douaud, 156 24ay  (:0.8 mg folik asit+ 20  Beynin gri p<0.05*
2013 (31) mg B6 vitamini+ 0.5 mg tabakasindaki atrofi
B12vitamini oraninda 7 kat azalma
Bozoglu, 87 6 ay Ik ay 1000 mcg/hafta  Giinliik yasam p<0.05*
2010 (26) Sonraki 5 ay 1000 aktiviteleri,
mcg/ay IM B12 enstriimental

aktiviteler, Mini
Mental Durum
Muyenesi, ‘Saat Cizme
Testi’ ve ‘Yesavage
Geriatrik Depresyon
Olgegi’ skorlarinda
azalma
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SONUC ve ONERILER

Alzheimer Hastaligi diinya genelinde
yaygin olan ve buyiik topluluklan tehdit
eden oOnemli bir saghk sorunudur.
Ortalama yillik maliyeti diinya ekonomisi
icin buyuk bir yiik teskil etmektedir.
Hastaligin kesin tedavisi icin bir yontem
olmayip, olusumunu engellemek veya
geciktirmek ve semptomlarini azaltmak
icin ¢alismalar yiritilmektedir. B12
vitamini suda ¢Oziinen bir vitamindir.
Yetersizliginde Alzheimer Hastalig1 dahil
bircok dejeneratif sorun ve demans
olusabilmektedir. Her besin 6gesi gibi B12
vitamininin de yeterli miktarda alinmasi
vicuttaki metabolik siireclerin devamliligi
icin gereklidir. Bu siireclerin icinde bilissel
gelisim, hafiza ve konsantrasyon da

bulunmaktadir. Vitamin  yetersizligi
homosistein ~ dongiisiinii  etkileyerek
Alzheimer Hastaligi'na neden olabilmekte
veya hastaligin surecini

kotiilestirebilmektedir.

Her besin o6gesi icin oldugu gibi B12
vitamini de cinsiyet, yas, fiziksel aktivite
gibi durumlara uygun olarak Onerilen
miktarda alinmaldir. Besin
zenginlestirmeleri ve gerekli desteklerin
alinmasi toplumdaki vitamin yetersizligini
onlemek igin o6nemli bir uygulama
olacaktir. Toplumun yeterli ve dengeli
beslenme konusunda bilin¢lendirilmesi ve
gerekli miidahalelerin yapilmasi
Alzheimer Hastahigl gibi ilerleyici ve
tedavisi hentiz  bulunmayan saghk
sorunlarindan korunmak i¢in gerekli bir
onlemdir.
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