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Utkommer var tredje vecka
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Sammanfattning av ELINOR-utredning
kring hantering av folat- och vitamin B12-

brist

Denna text ar en resumé av en storre utredning och
inget vardprogram. Som alltid maste handlaggningen
anpassas individuellt och kan avvika fran foreslagen
rutin. For fullstandig rapport samt referenser se:
Lank till Relis

Folsyra och B12

Folsyra- och B12-brist ar vanligt forekommande hos
den aldre befolkningen och ar kopplad till langsiktiga
morbiditetsrisker med  potentiellt  allvarliga
konsekvenser. Ca 12% av vuxna 6ver 50 ar berdknas
ha vitamin B12-brist medan 14% har folatbrist.
Prevalensen av bade B12- och folatbrist 6kar med
aldern, och uppskattas till 20-35 % hos aldre >80 ar.

Folat och B12 &r avgorande for nervfunktion,
erytropoes samt syntes och reparation av DNA, och
darfor sarskilt viktigt for vavnader med snabb
celldelning. B12-brist goér ocksa att folat inte kan
aktiveras i cellmetabolismen och orsakar en
funktionell intracellulédr folatbrist (folate trap) aven
om serum-folatnivaerna kan vara normala, eller till
och med hoga. Folatbrist kan uppsta snabbt, inom
veckor till manader. B12-brist utvecklas ofta langsamt
(manader till ar), men kan &ven uppsta relativt
snabbt, ex. i samband med lustgasexponering som
forstér B12-lager.

Symtom: Megaloblastisk anemi, trétthet, irritabilitet
och kognitiv forsamring. Glossit, polyneuropati med
symmetriska parestesier, domningar och
gangproblem. Subtila neurologiska, kognitiva eller
psykiatriska forandringar ar bland de vanligaste
symtomen i primarvarden, framst bland a&ldre
individer. | tidig fas av folatbrist kan folatnivan i
serum/plasma och erytrocyter vara lag medan Hb och
MCV fortfarande var normala. MCV kan sedan stiga

innan Hb sjunker och det uppstar en makrocytar
anemi, men &dven neutropeni och trombocytos.

Riskgrupper folatbrist: Malabsorption i samband
med ex. Mb Crohn, celiaki, gastric bypass-opererade,
alkoholéverkonsumption. Gravida och ammande.
Prematura barn. Hemolyssjukdom och exfoliativ
sjukdom. Patienter med vissa  genetiska
polymorfismer (MTHFR-polymorfism) kan ha okat
folatbehov. Lakemedel tex. metformin, metotrexat.
Aldre med daligt/ensidigt matintag och &g
konsumtion av raa grénsaker. Uppvarmning forstor
folat-innehallet i livsmedel. Aldre som far fardiglagad
mat som varms upp ar mer utsatta for folatbrist.

Riskgrupper B12-brist: Malabsorption ar vanligaste
orsaken, men aven insufficient intag i samband med
strikt veganism. Autoimmun eller icke-autoimmun
atrofisk gastrit. Atrofisk gastrit orsakad av langvarig
Helicobacter pylori-infektion. Langvarig anvandning
av PPl (>12 man) och/eller metformin (> 4 man),
missbruk av  lustgas, alkoholéverkonsumtion.
Malabsorption ex. Mb Crohn, celiaki, tarmresektion,
stralbehandling i backenomradet. Gravida och
ammande, ammande spadbarn. Aldre som far
fardiglagad mat som varms igen i mikrovagsugn ar
mer utsatta for nutritionell B12-brist.

Utredning: Utredning bor initieras vid glossit,
makrocytdr anemi, annan ofdrklarad anemi,

neutropeni, trombocytopeni. Vid oklara
polyneuropatier, oklara neurokognitiva,
neuropsykiatriska forandringar eller
demenssymptom. Vid ospecifik trotthet,

progredierande muskelsvaghet, ataxi, parestesier och
infertilitet hos man. Hos barn sarskilt i familjer med
strikt vegansk kost som visar férsenad psykomotorisk
utveckling, dtsvarigheter och/eller obstipation.
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Folatbrist och B12-brist och eventuell jarnbrist bor
utredas tillsammans. Vid kombinerad B12- och
folatbrist kan ensidig folatsubstitution maskera en
underliggande B12-brist.

Ta inledningsvis P-homocystein (P-Hcy). Om P-Hcy ar
inom referensintervallet kan brist pa folsyra/B12 som
regel uteslutas. Om P-Hcy >16 umol/L kontrolleras S-
B12 och S-MMA och P-folat. Nedsatt njurfunktion kan
orsaka férhojt P-Hcy och/eller S-MMA.

S-B12 <125 pmol/L och P-folat <10 nmol/L indikerar
stor risk for brist pa respektive vitamin.

Om S-B12> 250 pmol/L kan B12-brist oftast uteslutas.
Vid grazonsvarden 125-250 pmol/L bestdms S-MMA.
Varden under referensvirdet 0,26-0,40 pmol/L
(beroende pa alder) utesluter B12—brist, varden>0,75
umol/L betyder saker brist. Grazonsvarden 0,35-0,75
bor kontrolleras pa nytt, forslagsvis inom ett ar.

Vid tydliga indikationer fér nutritionell folsyra-/B12-
brist behovs oftast ingen fortsatt utredning. Vid oklar
folsyra/B12-brist skall utredning utvidgas med
lakemedelsgenomgang, celiakiutredning, atrofisk
gastrit-utredning, gastroskopi (utesluta ventrikel-
cancer) och tunntarmsbiopsi mm.

Behandling: Behandla primart grundsjukdomen om
moijligt. Folsyrasubstitution ska inte ges i onddan.
Okat intag via livsmedel och vitaminsubstitution kan
kombineras. Brist pa B12 bor korrigeras innan
substitution med folsyra satts in  eller
kombinationsbehandling ges. Vitamin B12- och
folattillskott kan ges oralt eller parenteralt. Initial
parenteral administrering rekommenderas for de
som har symtomatisk anemi och/eller neurologiska
symtom associerade med brist. Oral terapi kan
paborjas  efter  remission av  symtomen.
Behandlingsduration beror pa bakomliggande orsak
till bristsituationen. Livslang behandling dr nodvandig
vid perniciés anemi, eller status efter
ventrikelresektion/gastric bypass. | borjan av vitamin
B12-behandlingen kan erytropoesen Oka kraftigt,
vilket daven kan ge 6kat behov av jarn och folat. Jarn-
och folatstatus bor kontrolleras efter 1-2 manaders
B12-behandling.

Biverkningar och 6verdosering: B12 och folat ar
vattenldsliga vitaminer utan risk for ackumulering.
Rapporter om allvarliga  biverkningar fran
administrering av  hogre doser dn de
rekommenderade har inte observerats. Undvik
folsyra i hoga doser vid malignitet, eller nar brist inte
ha konstaterats. Akne kan férekomma som biverkan
av B12-behandling.

Uppfoljning: Anemi boér ha normaliserats inom 4-8
veckor, forbattring ses inom 1-2 veckor vid normalt
jarnstatus. Neuropsykiatrisk forbattring forvantas
efter ca 3 man — 1 ars substitutionsbehandling. Vissa
neurologiska symtom kan dock vara irreversibla. Hos
patienter utan tydliga symtom och endast biokemisk
brist kan uppfdljande prover tas redan efter 2-4
veckor.

Kontroll av B12-brist-behandling:

Efter 1-2 veckors substitution kontrolleras Hb,
retikulocyter, S-ferritin/jarn/transferrin, folat (kan
sjunka vid bakomliggande folatbrist). Normalisering
av neurologiska symtom kan ta betydligt langre tid.
Arlig kontroll: MMA, Hey, Hb, jarnstatus.

Kontroll av folatbrist-behandling:

Efter 1-2 veckors substitution kontrolleras
blodstatus, retikulocyter (6kar inom en vecka),
jarnstatus,  vitamin B12, Hcy. Fullstandig
normalisering av hematologiska prover uppnas inom
tva manader.

Arlig kontroll: Hb och Hcy, B12, jarnstatus vid
riskfaktorer for jarnbristanemi.

Hanna Roos Alexander, ST-Iékare Klinisk
farmakologi, Specialistlikare gyn/obst.
Jérn Schneede, Overlékare, Klinisk farmakologi

For utvidgad rapport samt referenser se:
Lank till Relis

Restsituation

For lakemedlen Novorapid Flexpen samt Insulatard
Flexpen har restsituation uppstatt.

Novorapid FlexPen berdknas preliminart ater i borjan
av juli och Insulatard Flexpen ater i slutet av juli. For
mer information och férslag pa behandlingsalternativ
se lank till restsituation.
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