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Det vi skal na i dag...

e B12 — fysiologi i "pixi”-format

o Symptomer, diagnose og biokemi
e Risikogrupper og personalets rolle
e Behandling — one size fits none

e Tips-kupon og opsamling

e Mulig videre udredning

e Hojt B12 i blodet




Tipen (B)12er

Tip en (B)12'er
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- - 1 Man skal spise rigeligt med frugt og grent for at fi daekket sit
VI a l I l I n daglige behov for vitamin B12

ikke
2 Diagnosen vitamin B12-mangel kan stilles udelukkende ved
mdling af vitamin B12 i blodet (P-B12)

3 Bide P-B12 og P-methylmalonat (P-MMA) er lave nér patienten

L}
e 3 svarmuligheder i
4 Bade P-B12 og P-MMA er gode markerer til at screene for B12-

mangel hos asymptomatiske personer
5 Vitamin B12-mangel er en multiorgan-sygdom, hvor stort set alle
Q organsystemer kan veare pavirkede eller give symptomer
p r. S p Q rg S l I l a 6 Pernicies an@mi er synonym med vitamin B12-mangel
7 Patienter med pernicies an@mi debuterer altid med anemi

| |
() H VI S I h g re r efte r 8 Visse autoimmune sygdomme i andre organer disponerer for
vitamin B12-mangel

9 Behandling af vitamin B12-mangel kan altid fuldt lindre patientens
symptomer
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injektioner (f.eks. Vibeden) til opstartsbehandling af B12-mangel

11 Man ber monitorere behandlingen med vitamin B12 ved at méile P-

- - B12
h e | e tl | S I d St 12 Patienter i vitamin B12-behandling kan godt pausere eller stoppe

behandlingen nir P-B12 er hajt




Vitamin B12 1 kosten

e Vitamin B12 = cobalamin
o Fisk, kad, meelkeprodukter
e Anbefalet dagligt indtag: 2-5 ug




Kroppens B12-omsaetning

B12 = Fade Mavesak
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Vitamin B12s funktion

e Vigtigt for alle kroppens celler
— Celledeling
— Fedtsyreomsaetning

e Symptomer fra celletyper der deler sig
meget + afhaengige af fedtsyreomsaetning



Hvornar mangler man B127

o Utilstraekkeligt indtag
e Manglende optagelse
— Operationer i mave-tarmkanalen

—Inflammatoriske tarmsygdomme og
andre

—Pernicigs anaami
— Alderdom




Arsager til B12-mangel

B12 = Fade Mavesak
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Lone, 55 ar

e Graves sygdom (hgjt stofskifte),
velbehandlet. Leendesmerter

e Depression
« Nedsat enerqi, initiativigs, traet, bekymringer
« Darlig effekt af antidepressiva + psykolog

e Smerter + fgleforstyrrelser begge ben,
gangbesveer

e Henvises psykiatrisk udredning/behandling



Niels, 40 ar

o Tidligere type 2 diabetes
e Gastric bypass for 8 mdr siden
e Tabt 40 kg + ude af diabetes-medicin

e Koncentrationsbesvaer, mental udtraetning,
glemsom, "hjernetage”



lda, 68 ar

e Tidligere rask

o Treet, darlig kondi

e Mange bla maerker

e Hyppige UVl'er gennem 9 mdr



Symptomer ifglge laerebogen

Haematologi
Anaemi £ makrocytose

Leukopeni
TrombocympenNervesystemet

B-Hb 6,9 (7,3-9,5)
MCV 104 (82-98)
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Symptomer ifglge patienten

Symptom Frequencies
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Indikation
B12-mangel diagnostik

e Patienten med e QObs. risikogrupper
— Neurologiske eller neuropsykiatriske — Veganere/vegetarer
symptomer _ fFldre
- Gastr L tomer — Operationer i mave-tarmkanalen
—_Anzen %gen | — Inflammatoriske tarmsygdomme
— Autoimmune sygdomme, obs.
familizer ophobning
Uforklarlige — Metformin-behandlede
Diffuse
Snigende



Hvor mange”ngler B12?

Har IavtB1_2
e Utilstraekkeligt indtag ~ 25-60% 9'e'°r hait

methylmalonat i
e Manglende optagelse blodet?

— QOperationer i mave-tarmkanalen — hurtigere end vi troede
— Inflammatoriske tarmsygdomme og andre ~ ??

— Pernicigs anaemi ~ 0,1-2 % af befolkningen
— Alderdom ~ 3-25%




Lone, 55 ar

e Graves sygdom, velbehandlet
e Depression -> Henvist til psykiatri

e Smerter + fgleforstyrrelser begge ben,
gangbesveer

e Biokemi ved e.l. normal

e ISH 2.54
« Hb 8.4, Lkc 5, normal diff, Trc 258



Lone, 55 ar

e Graves sygdom, velbehandlet
e Depression -> Henvist til psykiatri
o Smerter + fgleforstyrrelser begge ben,
gangbesveer
e Biokemi psyk gentaget
« 1SH, Hb, Lkc, Trc, levertal, D-vit normal
. B12 54 (200-600)



Indikation

B12-mangel diagnostik

e Patienten med

— Neurologiske eller neuropsykiatriske
symptomer
— Gastr tomer
— Aneen L%gen |
Obs. ingen anaemi Uforklarlige
Diffuse
Snigende

e QObs. risikogrupper

— Veganere/vegetarer

— /Aldre

— - kanalen
~ Praksis _—
f—'personalet obs.
AMitieos wpr o

— Metformin-behandlede



Niels, 40 ar

e Tidligere DM-2, gastric bypass 8 mdr,
multivitamin-tablet

o Koncentrationsbesvaer, mental udtraetning,
glemsom, "hjernetage”

e Biokemi fagr operation

e TSH, haamatologi, vaeske- + koagulationstal normale

e levertal let forhgjet (fedtlever), forhgjet lipider
e B12 301 (200-600), folat 17 (<9)



Niels, 40 ar

e Tidligere DM-2, gastric bypass 8 mdr,
multivitamin-tablet

e Koncentrationsbesvaer, mental udtrastning,
glemsom, "hjernetage”

e Biokemi 10 mdr efter operation

e TSH, haematologi, vaeske- + koagulationstal normale

e |evertal + lipider naer-normaliseret
e B12 120 (200-600), folat 14 (<9)



B12 og biomarkgarer

B12 = Fade Mavesak
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(Nielsen 2012)




P-B12 — vi maler det gra

P-B12
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P-methylmalonat

P-hon@gystein

Begge stiger ved faldende nyrefunktion.
Husk kreatinin/eGFR
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B12-mangel
Region Midts algoritme

B12 mangel P-B12 B12 normal




lda, 68 ar

e Tidligere rask

e Treet, darlig kondi, bla maerker, hyppige
UVl'er

e Biokemi ved e.l.
« ISH 2.54, lever-, vaeske- + koagulationstal normale
« Hb 5.4, MCV 104
o Lkc 1.5, Trc 98
« B12 240 (200-600), folat 17 (<9)



lda, 68 ar

e Henv haematologisk afd -> knoglemarv
viser let pancytopeni uden klar arsag

e Blodtransfusion hver md i 6 mdr

e Tiltagende smerter+lammelse af haender
0g arme -> genoverveje haem. behandling

e Biokemi gentaget
e Hb 6.4, MCV 101, Lkc 1.9, Trc 101
e B12 210 (200-600), folat 15 (<9)



lda, 68 ar

e Tiltagende smerter+lammelse af haender
og arme

e Biokemi gentaget

e Hb 6.4, MCV 101, Lkc 1.9, Trc 101
e B12 210 (200-600), folat 15 (<9)

e P-MMA 6.5 (0.28)



B12-mangel
Region Midts algoritme

B12 mangel P-B12 B12 normal




Begraensninger

e P-B12
— Lav sensitivitet

— Analyseteknisk
— Gravide og bgrn -> P-B12 i andre niveauer

e P-MMA (quldstandard)
— Velkendt
— Dyr og vanskelig
— P-Kreatinin skal males sammen med MMA
— Bgrn -> P-MMA i andre niveauer
— Let forhgjet MMA?




B12-mangel - gentage diagnostik
e Maling ved fornyede symptomer eller forveerring

e Hgjst nadvendigt 1 gange arligt (darlig
screeningsmarkar)



B12-mangel i Danmark
e Dansk Selskab for Klinisk Biokemi
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B12-mangel i Danmark
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B12-mangels “tidslinje”

Diagnose
H B12-absorptionstest
|

Symptomer

AN NN I
1

P-B12 I ‘ ‘

P-MMA Behandling  Behandling
X 5 inj vedligehold



B12-behandling

e Forebyggelse
— Veganere -> multivitamin med B12+jern bedst
e Behandling

— Start altid med: Inj. 1 mg Vibeden (hydroxo-B12) hver 2. dag,
jalt x5

— Fortsaet hyppige injektioner styret af symptomlindring
— Evt. tilskud af jern og folinsyre den fgrste maned

e Vedligehold
— Kan ikke optage B12: Inj. 1 mg Vibeden (hydroxo-B12) i
symptomlindrende intervaller ELLER Tablet 1 mg dagligt (cyano-
B12)
— Kan optage B12: Kostomlaegning og/eller daglig vitaminpille
med B12




B12-behandling monitorering

e Ved start pa behandling

— Haemoglobin, retikulocytter, anden haematologi efter 2-4-6
uger




Lone, 55 ar

e Depression, smerter + fgleforstyrrelser,
gangbesveer

e Biokemisk + klinisk B12-mangel
e Behandles med B12-inj x5 over 14 dage
o P-B12 1207

e Behandling stoppes -> "hun har faet nok
B12”



Lone, 55 ar

e Depression, smerter + fgleforstyrrelser,
gangbesveer

o P-B12 1207 -> Behandling stoppes

e Recidiv af symptomer 3 mdr efter, svaer
forveerring 2-3 mdr

e P-B12 801, P-B12 630, P-B12 451, P-B12
307, P-B12 194

e Hvorfor ggr man det???



B12-behandling monitorering

o Ved start pa behandling
— Retikulocytter, Hb, anden heematologi efter 2-4-6 uger

« Vedligehold:
— Almindeligvis INGEN

— Normalt eller gget P-B12 kan ses selv om patienten
mangler B12

 Patientens behandling bar rettes efter symptomer




P-B12 — det vi maler

v
v
P-B12 ==



P-B12 — lige efter injektion

|




P-B12 — lige inden naeste injektion

P Arsager til hgjt P-B12 inden naeste injektion:
-« 1. Hgj B12-Haptocorrin
. ¢ 2. Hydroxo-B12 binding pa albumin

U 3. Auto-antistoffer mod B12-Transcobalamin

V. Normalt eller oget B12 giver IKKE
« | sikkerhed for at patienten er velbehandlet
v

P-B12



B12-behandling monitorering

e Ved start pa behandling
— Retikulocytter og Haemoglobin efter 2-4-6 uger

» Vedligehold:
— Almindeligvis INGEN

— Normalt eller gget P-B12 kan ses selv om patienten
mangler B12

« Patientens behandling bgr rettes efter symptomer




B12-behandling praeparat

Tablet: Cyano-cobalamin
. Kan ikke optage B12: 0.5-1 mg dagligt
« Kan optage B12: vitaminpille med min 2.5 mikrogram B12

Injektion:
Hydroxo-cobalamin

Cyano-cobalamin
Methyl-cobalamin




Tip (B)12'er

Tip en (B)12'er

Nr

Udsagn

Ved

Fakk

1

Man skal spise nigelig t med frugt og grent for at fa dekket sit
dag lige behov for vitamin B12

Diag nosen vitammn B12-mangel kan stilles udelukkende ved
maling af vitamin B12 i blodet (P-B12)

Bade P-B12 og P-methyimalonat (P-MMA) er lave nar patenten
lider af B12-mangel

Bade P-B12 og PMMA er gode markerer til at screene for B12-
mangel hos asymptomatiske personer

Vitamin B12-mangel er en multiorgan-sygdom, hvor stort set alle
organsystemer kan vere pavirkede eller give symptomer

Pernicies an®mi er synonym med vitamin B12-mangel

Patienter med pernicies an®=mi debuterer altid med anz=mi

Visse autormmune sygdomme 1 andre organer disponerer for
vitamin B12-mangel

Behandling af vitamin B12-mangel kan altid fuldt lindre patientens
symptomer

10

Heydosis B12-tabletter (f.eks. Betolvex) er hige sa gode som
injektioner (f.eks. Vibeden) til opstartsbehandling af B12-mangel

11

Man ber monitorere behandlingen med vitamin B12 ved at male P-
B12

12

Patienter 1 vitamin B12-behandling kan godt pausere eller stoppe
behandlingen nar P-B12 er hejt




Take home messages

e B12-mangel er almindeligt (ogsa uden anaemi)
e Symptomerne er mange og ofte diffuse

e Diagnosen er klinisk — klinisk biokemi er kun ét
veerkigj

e Brug gerne diagnostisk algoritme for B12-mangel
e Risikogrupperne er vigtig "personaleviden”
e Monitorering af behandling — ikke anbefalet



PLO Efteruddannelse




Udvidet udredning

o B12-absorption
- For patienter med B12-mangel
- Kan afgare vedligeholdelsesbehandling

— OBS tilskud til medicin
— Skal alle testes?



B12-mangels “tidslinje”

Dizgnose
H B12-absorptionstegt

Symptomér

P-MMA Behandling  Behandling
X 5 inj vedligehold



Ny B12-absorptionstest

Formal I
At afggre om patienten
kan optage B12 v
Metode v
Bygger pa maling af Vitamin B12(TC-bundet) : ¢:  Vitamin B12(TC-bundet)
..+ holoTC
Aktivt B12

v/



B12-absorptionstest

Udtag dag O prave, Vitamin B12(TC-

bundet) <65 pmol/L o
@gning i vitamin
B12(TC-bundet) viser

To dage med B12-tablet 9 ug x 3 aktiv absorption

100

Udtag dag 2 prave Normalt optag

HoloTC pmol/L
(¢)] ~
S g
1\

En stigning i Vitamin B12(TC-bundet) 1 7. y ond t
pa 22 % og >10 pmol/L viser aktiv ' angiende optag
absorption S

N
(¢}

Pilotstudie: Op mod 3/4 af B12-
behandlede kan optage B12 normalt!



B12-absorptionstest

e Det praktiske:

— To rekvisitioner, én for hver prgve (dag O +
dag 2)

— B12-tablet 9 ug aktuelt kun ved
Naturdrogeriet.dk

— https://www.analysefortegnelsen.dk/Analys
elisteZoom.asp?Type=Andre&Lok=AUH&I
d=NPU2/7141




Hgjt P-B12

« Hos B12-behandlede: ufarligt, forventet

« Hos Ikke-B12-behandlede: en anden
snak...



Forekomst af hgjt P-B12
» Ref.interval: 200-600 pmol/L

0.18

-
2 0.121 m 11 % <200 pmol/L
0,
£ .06 H 14 % >600 pmol/L
0.00- . -

200 600 1000 1500
Cobalamin pmol/L

act




Arsager til hojt B12

Laboratorium Klinik
« Transcobalamin autoantistoffer * B12-behandling o 30-50%
— Uden klinisk betydning * Kreeft
» Intrinsic factor autoantistoffer — Myeloid leukaemi
— Analyseinterferens — Leverkreeft
— Lungekreeft
— Pancreaskreaeft
— Nyrekraeft

* Leversygdom
* Nyresygdom
* Autoimmune sygdomme



Hvor mange har kraeft?
n=333,667, N, +=22,652

200-600 601-800 >800
Overall 6,7% 7.8% 11%
(n) (20.899) (1.013) (740)
<1 ar 2.3% 3,7% 6,6%
(n) (7.180) (480) (443)
>1 ar 4 4% 4.1% 4.4%
(n) (13.719) (533) (297)




