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Rezumat

Deficitul vitaminei B12 este o cauzd frecvent neglijatd a ane-
miei megaloblastice si a afectiunilor neurologice, in special in
randul populatiei in etate. Manifestdrile clinice pot varia de la
simptome hematologice usoare pand la tulburdri neuropsihi-
atrice severe. Sunt prezentate doud cazuri clinice cu anemie
severd mixtd si manifestdri neurologice. Diagnosticul a fost
confirmat clinic si paraclinic, necesitdnd implicare multidis-
ciplinard. Ambii pacienti au prezentat nivele scizute ale vita-
minei B12 si manifestdri compatibile cu mieloza funiculard:
parestezii, tulburdri de mers, instabilitate posturald, sldbiciune
musculard si afectare cognitivd. S-a initiat tratamentul paren-
teral cu vitamina B12, preparate de fier si acid folic, care au
dus la ameliorarea parametrilor hematologici cu recuperare
neurologicd partiald. Deficitul de vitamina B12 la pacientii
vdrstnici poate determina sindroame neurologice severe chiar
in absenta modificarilor hematologice tipice. Diagnosticul
precoce si tratamentul adecvat sunt esentiale pentru prevenirea
complicatiilor ireversibile. Se recomandd screeningul anual
la persoanele in etate si monitorizarea atentd a cazurilor cu
factori de risc pentru malabsorbtie.

Cuvinte-cheie: vitamina B12, anemie megaloblasticd, mielozd
funiculard, varstnici, tulburdri neurologice

Summary

Neurological manifestations of vitamin B12 deficiency in
elderly patients: case report

Vitamin B12 deficiency is a frequently underestimated cause
of megaloblastic anemia and neurological disorders, especially
among the elderly. Clinical manifestations range from mild
hematological changes to severe neuropsychiatric symptoms.
Two clinical cases with severe mixed anemia and neurological
manifestations are presented. The diagnosis was confirmed
based on clinical and paraclinical investigations, requiring
interdisciplinary involvement. Both patients had low serum
vitamin B12 levels and clinical signs of funicular myelosis:
paresthesia, gait disturbances, postural instability, muscle
weakness, and cognitive impairment. Parenteral treatment
with vitamin B12 was initiated, combined with iron and
folic acid supplements, which led to improved hematological
parameters and partial neurological recovery. Vitamin B12
deficiency in elderly patients can cause severe neurological syn-
dromes, even in the absence of typical hematological changes.
Early diagnosis and appropriate treatment are essential to
prevent irreversible complications. Annual screening of elderly
people and careful monitoring of patients with risk factors for
malabsorption are recommended.

Keywords: vitamin B12, megaloblastic anemia, funicular
myelosis, elderly, neurological disorders
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Pesrome

Hesponozuueckue nposenenus depunyuma éumamuna B12
¥ NOMCUNBIX NAUUEHNO08: KTUHUYeCKUTl cTy4ail

Hepuyum sumamuna B12 uacmo s61semcst He000UeHEHHOTE
NPUUUHOLL Me2an00NACHOL aHEMUU U HeBPONOZUHECKUX
Hapyuenuti, 0cobenHo y noxcunvix nwodeil. Knunuuecxue
Npos6neHUs 6APLUPYIOM OM NESKUX 2eMaAMO0TI02UHECKUX
CUMNINOMO8 00 MAHENLIX HEUPONCUXUAMPUHECKUX PaC-
cmpoticme. IIpedcmasnenvl 064 KIUHUMECKUX C/Ly4as na-
YUEHIMOB 6 603pACte C 8bIPANEHHOL AHeMuUeli CMeUAHH020
2eHe3a U HeBPONoeUMECKUMU HAPYUEHUIMU, 00CTIe008aHHDIX
8 mepanesmuteckom omoeneHuu. Juaznos ycmaHasnueancs
HA 0CHOBE KIUHUUECKOLUL OUeHKU, 2eMaAmMO0N02UYecKux u 6uo-
XUMUUECKUX UCCTIE008AHUL, U MENOUCUUNTIUHADHBIX KOH-
cynmvmayuti. Y 060ux nayuennos 6viseeHbl HU3KuUe yposHu
sumamuna B12 u knunuveckue npusHaxu GyHuKynsapHozo
MUET03a: napectmesuul, HapyuieHus Noxo0Ku, HOCYpanbHAs
HeyCmot4U80CcHb, MbluedHAsT CIA60CMb U KOZHUMUBHDbLE
paccmpoticmaa. IlapenmepanvHoe 6edeHue sumamura B12
8 COUeMaHUL c NPenapamamii jene3a u Ponuesotl KUCIoml
NPUBETIO K YLyUUIeHUI 2eMAamosoeu4ecKux nokasamerset u
YACMUYHOMY 80CCIAHOB/IEHUI0 HEBPOJIOZUMECKUX PYHKUUIL.
Hepuyum sumamuna B12 y nojiunvix nayueHmos mosxerm
BLI3bIBAMY MSNETDIE HEBPOI02UECKIE CUHOPOMDBL 0aKe NPpU
OMCymcmeuu MunuYHblX 2eMarosioeudecKux UsmeHeHu.
Pannss ouaznocmuxa u coomeemcmesyioujee jieueHue s6-
JISTIOMCST KTI0UeBbIMU O71ST NPedomepalyeHust HeoOpamumoLx
ocnoxcHenuti. Pexomendyemcs exceco0HbLll CKPUHUHE UL,
NOHUN020 803PACA U MUANENbHOE HAOTOeHUe 3d naYu-
eHmamil ¢ pakmopamu pucka Mmanbadcopouuu.

Knrouesvte cnosa: sumamun Bl12, mezanobnacmuas aue-
MuUst, PYHUKYIAPHOLIL MUEN03, NONUTIbIE, HEBPOTIOZU1eCKUe
paccmpoiicmea

Introducere

Tulburarile hematopoietice si neurologice au
o importanta clinica deosebita in practica medicala
si pot fi asociate cu boli potential letale. Riscul dez-
voltarii patologiilor hematologice si neurologice in
randul populatiei tinde sa creasca odata cu varsta,
ducand adesea la invaliditate siin unele cazuri chiar
la deces. Unii autori sustin ca numdrul de afectiuni
neurologice la varstnici se apropie de cel al bolilor
cardiovasculare si oncologice, iar anemia prin deficit
de B12 este o varianta patogenetica frecventa a sin-
dromului anemic la pacientii varstnici si senili, mai
ales in asociere cu diabetul zaharat si bolile glandei
tiroide. Exista o corelatie intre incidenta anemiei




B12 deficitara si varsta. Anemia prin deficit de B12
este de 0,1% in populatia generalg, iar la pacientii
varstnici ajunge la 1%. De exemplu, dupa varsta de
60 de ani, acest deficit se inregistreaza la una din 50
de persoane, iar dupa 70 de ani aceasta cifra creste
de 3 ori. Prin urmare, in unele tari, este introdus scre-
eningul anual al anemiei B12 deficitare la persoanele
in etate [4, 24].

Vitamina B12 joaca rolul unei coenzime impli-
cate in multe reactii celulare, participand la procesul
de diviziune celulard, care este responsabil pentru
procesele de hematopoieza siregenerare celulara. De
asemenea, cobalamina este extrem de importanta
pentru functionarea sistemului nervos. Deficitul de
vitamina B12 duce la afectarea sintezei timidinei si
a metabolismului acizilor grasi, ceea ce contribuie la
acumularea de acid metilmalonic, un metabolit toxic
pentru celulele nervoase si la scaderea continutului
de mielind din fibrele nervoase. Manifestarile clinice
ale deficitului de vitamina B12 sunt tulburari ale sis-
temelor hematopoietic, nervos si endocrin, atrofia
mucoaselor tractului gastrointestinal si dezvoltarea
clinicii caracteristice mielozei funiculare [2].

Mieloza funiculara (myelosis funicularis; anat.
funiculus canaliculus; syn. sclerozd combinatd) este
o boala subacuta sau cronica a maduvei spinarii cu
leziuni moderate sau pronuntate ale canalelor pos-
terioare si laterale ale maduvei spinarii, caracterizata
prin demielinizarea fibrelor nervoase si distrugerea
cilindrilor axiali. Boala se manifesta prin ataxie
senzoriald, semne de leziuni piramidale si mers
spastic-atactic. Se observa in anemia pernicioasa si
in alte boli hematopoietice, uneori in avitaminoze
si intoxicatii [26].

Structuri implicate in procesul de demielinizare:

I. Creierul: In cazul deficitului de vitamina B12
are loc distrugerea mielinei din substanta alba a
creierului. Aceasta se manifesta clinic printr-o va-
rietate de forme de encefalopatie. in multe cazuri,
deficitul de vitamina B12 debuteaza prin tulburari
psihoemotionale - oboseald, depresie, labilitate
emotionald, tulburari ale sferei psihice — halucinatii
vizuale si auditive, episoade psihotice acute. Lezi-
unile focale in lobii frontali si parietali ai creierului,
precum si in corpul calos, pot duce la tulburari de
memorie si la afectarea functiilor cognitive supe-
rioare, pana la dezvoltarea dementei [1, 27, 29].
Tulburarile cognitive care ating nivelul dementiei
seinregistreaza la 4-16% dintre pacientii cu anemie
pernicioasa [19, 29]. Dementa asociata deficitului
de vitamina B12 nu are manifestari clinice specifice.
Deseori se observa o progresie rapida a tulburarilor
cognitive, insotita de episoade de confuzie. Dementa
este insotita de tulburari emotionale, in principal

ARTICOLE

198

depresie. Mai rar, sunt inregistrate tulburari de trun-
chi cerebral si cerebeloase [5, 12, 22, 27].

in prezent, deficitul de vitamina B12 este consi-
derat unfactor de riscimportantin dezvoltarea pato-
logiilor cerebrovasculare si cardiovasculare acute de
tip aterotrombotic. Metabolismul vitaminei B12 este
strans legat de cel al aminoacidului homocisteina [1].
Deficitul de vitamina B12 si de acid folic este un factor
derisc major pentru dezvoltarea hiperhomocisteine-
miei dobandite. Numeroase studii efectuate in ultimii
ani au confirmat ca hiperhomocisteinemia reprezinta
un factor de risc independent in dezvoltarea trom-
bozei venoase si este asociata cu o progresie mult
mai accelerata a afectarii aterosclerotice a arterelor
mari, crescand astfel riscul de accident vascular ce-
rebral ischemic [9, 14].

Il. Degenerescenta combinata subacuta a
maduvei spinarii (mieloza funiculara): Deficitul de
vitamina B12 duce la afectarea substantei maduvei
spinarii, cu dezvoltarea tabloului clinic caracteristic
mielozeifuniculare. Distrugerea mielinei este cauzata
de actiunea toxica a acidului metilmalonic, produs
in urma degradarii acizilor grasi si a unor aminoacizi
[20].

In cazul deficitului de vitamina B12, este
perturbata functia enzimei metilmalonil-CoA
mutaza, care distruge acidul metilmalonic, ceea ce
duce la acumularea acestuia, se dezvolta acidoza
cu deteriorarea ulterioara a tecii de mielina si axo-
nopatie secundara, in mod special fibrele nervoase
ale cordoanelor posterioare (fasciculul gracilis sau
fasciculul lui Goll si fasciculul cuneat (Burdach), in-
clusiv fibrele sensibilitatii profunde si superficiale) si
laterale (tractul piramidal, rubrospinal, tectospinal,
care asigura implementarea miscdrilor voluntare,
mentinerea tonusului muschilor scheletici, postura
si echilibrul corpului) ai maduvei spinarii. in plus,
demielinizarea poate fi conditionata de o sinteza
defectuoasa a colinei, lecitinei si sfingomielinei din
cauza lipsei de metionina in deficitul de vitamina
B12, incorporarea acizilor grasi anormali in teaca de
mielina [2, 10, 20]. Pacientii pot prezenta parestezii
la nivelul extremitatilor sub forma unei senzatii de
tarare, furnicaturi, arsuri, mai pronuntate la nivelul
degetelor de la picioare, apoi tulburari motorii
(slabiciune la nivelul picioarelor) si ataxie senzoriala.
Tulburarile senzoriale si motorii sunt adesea
insotite de disfunctii ale organelor pelvine (dorinta
imperioasa de urinare sau retentie urinara) [19].

[Il. Afectarea sistemului nervos periferic:
Deficitul de vitamina B12 este frecvent asociat cu
afectarea sistemului nervos periferic, manifestandu-
se de reguld ca polineuropatie senzoriala distala.
Polineuropatia are un caracter mixt (axonopatie si
mielinopatie), tabloul clinic fiind nespecific: prin-




tre primele simptome se numara paresteziile la
nivelul membrelor (in special la nivelul membrelor
inferioare), urmate de tulburdri ale sensibilitatii dur-
eroase si termice de tip,manusi si sosete”, diminuarea
sensibilitatii vibratorii, abolirea reflexelor ahiliene,
instabilitate la mers [16, 19].

Aproximativ in 5% din cazuri de deficit de
vitamina B12 se inregistreaza atrofia nervilor op-
tici cu aparitia scotoamelor centrale si scaderea
acuitatii vizuale. Ocazional, sunt raportate tulburari
ale gustului si mirosului. in unele cazuri este afectat
sistemul nervos vegetativ - hipotensiune ortostatica
sisincopd, impotentd, incontinenta fecala si urinara,
mictiuni frecvente [10, 15, 18, 29].

Cauzele deficientei de vitamina B12 pot varia:

1. Alimentara (aport alimentar insuficient de
vitamina B12, abuz de alcool, vegetarienii, persoa-
nele in varsta).

2. Dereglarea absorbtiei si asimilarii vitaminei
B12:

— gastrita atrofica, gastrectomie, aciditate gas-
trica redusa, utilizarea pe termen lung a remediilor
antisecretorii — inhibitori ai pompei de protoni, H2-
blocante

- interactiuni medicamentoase, care includ:
medicamente antituberculoase (izoniazidd), medi-
camente imunosupresoare (metotrexat), antibiotice
(kanamicina, neomicinad), medicamente antigutoase
(colchicina), anticonvulsivante (fenitoina), medi-
camente antiparkinsoniene care contin levodopa,
neuroleptice (clorpromazina), antidiabetice orale
(metformina)

- toxicitatea cronica a protoxidului de azot.

3. Boli intestinale:

- rezectie intestinald, sprue tropical, boala
Crohn, sindromul Zollinger-Ellison, bypass intestinal,
sindromul Imerslund-Grasbeck;

4. Defecte congenitale ale metabolismului
vitaminei B12[6, 8, 13, 15, 30].

Vitamina B12 este o molecula complexa si poate
fi prezentata ca cianocobalaming, hidroxicobalamina,
deoxiadenosilcobalamina si metilcobalamina. n
timp ce primii doi compusi sunt stabili si utilizati
in practica clinica ca medicamente, ceilalti doi sunt
instabili si sunt identificati in tesuturisi ser, actionand
ca coenzime pentru procese biochimice vitale. Metil-
cobalamina este implicata in sinteza metioninei, a
carei deficienta blocheaza metabolismul folatului,
ducand la afectarea sintezei ADN si la aparitia ane-
miei megaloblastice [23]. Cu toate acestea, pe langa
anemie, apar tulburari neurologice, care sunt cauzate
de demielinizarea partiala a substantei cenusii din
creier, maduva spindrii si nervii periferici. Probabil,
procesul de demielinizare este cauzat de sinteza
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deficitara a colinei si a fosfolipidelor care contin
colina - lecitina si sfingomielina. Deoxiadenozilcoba-
lamina asigura transformarea acidului metilmalonic,
care se formeaza in timpul descompunerii acizilor
grasi si a unor aminoacizi in acid succinic, necesar
pentru metabolizarea optima a mielinei in tesuturile
nervoase. in caz de deficit de coenzima, se produce
o acumulare a produsului toxic cu afectarea tecii de
mielina si axonopatie secundara, in special a cordo-
anelor posterioare si laterale ale maduvei spinarii
[7,23].

Deficitul de vitamina B12 la pacientii varst-
nici si senili ramane adesea nerecunoscut, deoarece
manifestarile clinice sunt foarte variabile si nespeci-
fice, nu cauzeaza ingrijorare pentru o perioada
lunga de timp si sunt considerate drept imbatranire
naturald. Cu toate acestea, deficitul de vitamina
B12 pe termen lung cu diagnostic tardiv duce la
consecinte grave. La persoanele in varsta, mani-
festarea neuropsihiatrica a deficitului de vitamina
B12 este tipica sub forma de parestezii, slabiciune
musculard, tulburari de mers si echilibru, sindrom
algic, tulburari cognitive si comportamentale in
absenta anomaliilor hematologice.

Scopul cercetarii a fost de a evidentia
particularitatile clinice, paraclinice si evolutive ale
manifestarilor neurologice asociate deficitului de
vitamina B12 la pacientii varstnici, prin analiza
detaliata a doua cazuri clinice, in vederea sublinie-
rii importantei diagnosticului precoce si a initierii
rapide a tratamentului specific.

Materiale si metode

Lucrarea este un studiu clinic observational de
tip studiu de caz - 2 pacienti varstnici cu simptom-
atologie neurologica variabild pe fundal de anemie
severd. Evaluarea pacientilor a inclus anamneza
completd, examenul clinic si statutul neurologic,
investigatii hematologice, biochimice si consulturi
interdisciplinare (neurolog, hematolog, terapeut).
Diagnosticul de deficit de vitamina B12 a fost con-
firmat prin dozarea serica a vitaminei si excluderea
altor cauze de simptomatologie similara. Evolutia
pacientilor a fost urmarita pe durata spitalizarii si in
perioada imediat urmatoare tratamentului.

Rezultate
Prezentare cazuri clinice

Caz clinicnr. 1

Pacient, sex feminin, anul nasterii— 1962, inter-
nat in mod urgent in sectia terapie DMS SIS.

Acuze: inapetentd, astenie marcata cu slabiciu-
ne generalizatd pronuntatd, somnolentd, dispnee
la efort fizic minim insotitd de palpitatii, subicter al
sclerelor si al mucoaselor, paloarea tegumentelor,
xerodermie, xerostomie, dificultati la deglutitia ali-




mentelor solide, echimoze periodice, predominant
la nivelul membrelor, mictiuni frecvente.

Anamneza bolii. Tn decembrie 2012, pacienta a
fost supusa unei gastrectomii totale pentru o tumora
gastrica a micii curburi (T4AMONO, schwannom gas-
tric). Ulterior, inianuarie 2013, s-a constatat periodic
hemoglobina 110 g/I, fiind administrate preparate
cu fier in mod repetat.

in iunie 2019: Hemoglobina - 99 g/I; Eritrocite
- 2,81 x 10"/I; Indice de culoare - 1,05; Hemato-
crit - 28,7%; Leucocite — 4,8 x 10%I; tratament nu a
administrat.

In ultimele sdptamani, starea generala s-a agra-
vat, cu aparitia acuzelor mentionate anterior.

La internare: Hemoglobina - 53 g/I; Eritrocite
- 1,33 x 10"/I; Indice de culoare - 1,19; Hematocrit
-15,5%.

Diagnosticul complet: Anemie de origine mixta
(deficit de vitamina B12, fierodeficitara), gradul lIl.
Stare post-gastrectomie totala (schwannom gastric,
2012). Deficit de vitamina B12. Mieloza funiculara cu
tulburari senzoriale. Hipertensiune arteriala esentiala,
gradul ll, risc cardiovascular foarte inalt. Cardiopa-
tie hipertensiva. Fibrilatie atriala (in antecedente).
Insuficienta cardiaca clasa Il NYHA. Dislipidemie.

Rezultatele investigatiilor

Analize biochimice ale sangelui: Glucoza - 5,2
mmol/l; Fosfataza alcalina - 135,3 U/I; Calciu - 2,5
mmol/l; Coagulograma: INR - 1,15, protrombina
- 88%, fibrinogen - 1,5 g/l; PCR - negativ; MRS -
negativ

Metabolismul fierului: ora 8:00 - fier: 0,1 umol/I;
ora 8:30 — administrare Sorbifer; ora 13:00 - fier: 4,61
pmol/l. Feritind: 61 pmol/l (valori normale: 61,6-803
pmol/l); Acid folic: 22,3 pmol/I (valori normale: 6-39
pmol/l); Vitamina B12: 111 pmol/I (valori normale:
140-725 pmol/I)

Analiza generald a sdngelui:

Parametru La. internare Pes’Fe 4 zile de
in spiral la internare

Hemoglobina, g/I 79 89
Eritrocite x 10'%/I 2.21 2.56
Indice de culoare 1.07 1.04
Hematocrite, % 22.1 26
Trumbocite x10%I 176 217
Leuc, x10%1 3,15 8,01
Neut.nesegm., % 3 3
Neut. segm, % 48 77
Eoz., % - 1
Retic, %o 2 20
VSH, mm/h 14 16
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Markeri hepatici - negativ.

Frotiul sangelui periferic: hiper +++, anizocitoza
+++ (prezenta macrocitelor)

Test de sange ocult in materiile fecale: Negativ

Consultatii specializate: hematolog: Anemie
de origine mixta (deficit de B12, feripriva), grad llI;
neurolog: Deficit de vitamina B12. Mieloza funiculara
cu tulburari senzoriale

Tratament instituit: Transfuzie de concentrat
eritrocitar (2 doze); sol. Ferum lek 5% — 2 ml —i.m.; sol.
Vitamina B12 0.05% -1 ml —i.m.; sol.Vitamina C - 5%
-2 ml-i.v.,; comprimate acid folic 0.01 pe zi - per os.

Caz clinic nr. 2.

Pacient: sex masculin, anul nasterii - 1929. A
fostinternatin mod urgentin sectia terapie DMS SIS.

Acuze la internare: inapetenta, intoleranta la
carnea de pui, disconfort periodic in regiunea epi-
gastricad, slabiciune marcata in membrele inferioare
cu instabilitate la mers (se deplaseaza cu baston),
dispnee la efort fizic minim, palpitatii, paloare a
tegumentelor, tiuit bilateral in urechi, fatigabilitate,
ameteli, xerodermie, par fragil, a carui cadere este
accentuata, xerostomie predominant pe timp de
noapte, prurit in regiunea spatelui (ameliorat dupa
administrarea de antihistaminice), disfagie pentru
alimentele solide, constipatii cronice (ultimele sap-
tamani — scaun posibil doar cu microclisme), caderi
ocazionale din cauza instabilitatii ortostatice.

Anamneza bolii: din anul 2016 - diagnostic de
anemie feripriva gradul |, tratata episodic cu com-
primate Sorbifer. In ultimele sdptamani — agravarea
starii generale cu aparitia simptomelor mentionate.
Internat de urgenta cu hemoglobina de 61,8 g/I.

Diagnosticul complet: Hemoragie digestiva
inferioara. Anemie de origine mixta (feripriva, deficit
de vitamina B12, posthemoragica cronica), gradul
[Il. Deficit de vitamina B12. Mieloza funiculara. Poli-
neuropatie periferica distald. Parapareza inferioara
moderata. Hipertensiune arteriald esentiala gradul Il
risc cardiovascular aditional foarte inalt. Insuficienta
cardiaca cronica clasa Il NYHA. Boala cardiaca ische-
mica. Encefalopatie discirculatorie de origine mixta
(hipertensiva si aterosclerotica), gradul lll, cu sindrom
vestibulo-ataxic moderat exprimat. Gastrita antrala.

Frotiul sangelui periferic: anizocitoza +, hipo
+++, microcitoza ++.

Analiza biochimica a sangelui: Proteine totale
- 66,13 g/l, albumine - 34,4 g/I, uree - 11,2 mmol/I,
creatinina - 124,81 umol/l, glucoza - 5,4 mmol/l, AlAt
-6,7 U/, AsAt - 12,2 U/|, fosfatazd alcalind - 98,8 U/I,
colesterol - 3,41 mmol/l, trigliceride — 1,08 mmol/I,
HDL - 1,05 mmol/l, LDL - 1,74 mmol/l, potasiu — 4,25
mmol/l, sodiu - 134,6 mmol/|, fosfor — 5,56 mmol/I,
fier — 19,31 umol/l, magneziu - 1,84 mmol/l, clor —
102,8 mmol/I, calciu - 2,23 mmol/I




Analiza generald a sdngelui:

La Peste 2 Peste 4
Parametru internare | ziledela ziledela
in spiral internare internare
Hemoglobina, g/l 54 68 98
Eritrocite x 10'%/I 3,14 3.83 444
Indice de culoare 0,51 0.53 0.60
Hematocrite, % 23,4 28.9 344
Trumbocite x10%/1 425 417 437
Leuc, x10%1 9,09 8.54 8,81
VSH, mm/h 45 33 29

Indici de coagulare: INR - 1,03, protrombina -
97,4%, fibrinogen - 5,6 g/I

Feritina: 28,8 pmol/I (valori normale: 61,6-803
pmol/l); Acid ascorbic: 27 pmol/I (valori normale:
6-39 pmol/l); Vitamina B12: 111 pmol/l (valori nor-
male: 140-725 pmol/l)

Markeri tumorali (AFP, CEA, CA 15-3, CA 19-9,
PSA) - fara devieri patologice.

Test pentru hemoragii oculte in materiile fecale:
pozitiv

Discutii

Stabilirea diagnosticului de mieloza funiculara
nu este, de obicei, dificil in prezenta unei anemii
pernicioase bine documentate. Totusi, daca deficitul
de vitamina B12 ramane nerecunoscut, identificarea
tulburarilor neurologice devine adesea dificila. in
timp ce modificarile hematopoietice sunt specifice si
usor de recunoscut, tulburarile neurologice prezinta
0 gama mai larga de variatii clinice si sunt rareori
considerate, in practica medicala, cafiind consecinte
ale deficitului de vitamina B12 [21]. Tulburarile neu-
rologice reprezinta, in majoritatea cazurilor, cele mai
precoce si, uneori, singurele manifestari clinice ale
deficitului functional de vitamina B12. Cele mai im-
portante simptome neurologice includ parestezii sau
amorteli ale membrelor, mersul instabil si tulburdrile
de coordonare, care pot progresa pana la paralizie.
Aceste manifestari apar ca urmare a degenerdrii cor-
doanelor laterale si posterioare ale maduvei spinarii,
cauzata de afectarea tecilor de mielind [3].

Tulburarile neurologice se pot manifesta
concomitent cu modificarile hematologice sau
independent de acestea. Se estimeaza ca aproxi-
mativ 60% dintre pacientii cu anemie pernicioasa
prezinta simptome de mieloza funiculara. Au fost
descrise, de asemenea, cazuri de mieloza funiculara
in prezenta unor niveluri serice normale de vitamina
B12, dar asociate cu un deficit metabolic al acesteia
[25]. La aproximativ 25% dintre pacientii cu deficit
confirmat de vitamina B12 tulburdrile neurologice
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pot aparea in absenta modificarilor hematologice
[28]. Prezinta un interes deosebit faptul ca exista
o corelatie inversa intre severitatea tulburarilor
hematologice si cea a manifestarilor neurologice
- cu cat simptomele neurologice sunt mai severe,
cu atat modificarile hematologice sunt mai putin
pronuntate si invers.

Simptomele neurologice sunt, de regula,
simetrice si mai pronuntate la nivelul membrelor
inferioare decat la nivelul bratelor, prezentandu-se,
in majoritatea cazurilor, sub forma unei polineu-
ropatii periferice senzorio-motorii, insa pot apdrea si
mononeuropatii (de exemplu, optice sau olfactive),
neuropatiiautonome (impotenta, incontinenta) sau
forme combinate (mielopatie si neuropatie) [11, 20,
30]. in absenta unui tratament adecvat, pot surveni
paraplegia, leziuni ale cdilor nervoase centrale, pre-
cum si tulburdri cerebrale care se manifesta prin
simptome psihiatrice.

Simptomele tulburdrilor cerebrale pot include
confuzie, stupoare, apatie, depresie, tulburari de
memorie si de ratiune, uneori chiar psihoza [15].
Aceste manifestdri sunt mult mai rare decat simp-
tomele periferice si adesea subestimate in practica
medicala.

Debutul bolii este, de obicei, marcat de acuze
nespecifice, precum: slabiciune generald, ameteli,
tinitus, tulburari de memorie, somnolenta diurna si
insomnie nocturna, oboseals, iritabilitate, scaderea
apetitului, parestezii la nivelul extremitatilor, descrise
ca senzatii de furnicaturi, arsuri sau tarare de insecte,
predominante la nivelul membrelor inferioare [6, 15].

Din cauza utilizarii pe scara larga si adesea
necontrolata a diverselor suplimente alimentare si
complexe vitaminice, mieloza funiculara evolueaza
frecvent intr-o maniera atipica. Daca deficitul de
vitamina B12 nu este identificat, diagnosticul de
mieloza funiculara poate deveni dificil, intrucat
complicatiile neurologice potinclude dureri nespeci-
fice de tip zona zoster, slabiciune musculara si chiar
atrofie musculara [17].

In cazurile cu evolutie lenta a bolii, severi-
tatea anemiei evidentiata paraclinic poate fi mai
pronuntata decat ar sugera tabloul clinic. Totusi,
avand in vedere ca deficitul de vitamina B12 poate
determina simultan un sindrom anemic si demielin-
izarea dismetabolica a funiculilor posteriori si laterali
ai maduvei spinarii, simptomele neurologice pot
preceda modificarile hematologice [31].

Diagnosticul deficitului de vitamina B12 este
dificil de suspectat la pacientii varstnici si senili,
deoarece manifestarile clinice pot fi nespecifice si
sunt adesea interpretate ca semne ale imbatranirii
fiziologice. Cu toate acestea, daca diagnosticul este
stabilit la timp, odata cu aparitia primelor simptome




neurologice, si se initiaza tratamentul adecvat, recu-
perarea completa este posibila.

In cazul in care anemia prin deficit de vitamina
B12 ramane nediagnosticata pe o perioada lunga,
de cateva luni sau mai mult, manifestarile mielozei
funiculare pot evolua catre tulburari neurologice
persistente.

In cazurile clinice descrise anterior, mieloza
funiculara s-a manifestat printr-un complex de
tulburari neurologice, precum parestezii, slabiciune
musculara, tulburdri de mers si de coordonare,
pareze spastice sau flasce, care pot fi considerate
severe, deoarece pacientii prezentau dificultati in
deplasare si necesitau ingrijire medicala specializata.

Dificultati in diagnosticul diferential pot
aparea daca pacientii au fost deja tratati pentru alte
comorbiditati si au primit complexe vitaminice ce
contin vitamina B12. In astfel de situatii, tabloul he-
matologic poate fi neclar, iar tulburarile neurologice
pot fi diagnosticate gresit sau tardiv.

Concluzii

Deficitul de vitamina B12 la pacientii varst-
nici si senili este frecvent nerecunoscut din cauza
manifestarilor clinice nespecifice si variabile, ad-
esea atribuite procesului fiziologic de imbatranire.
Simptomele neuropsihiatrice precum parestezi-
ile, slabiciunea musculara, tulburdrile de mers si
echilibru, sindromul algic si afectarea cognitiv-
comportamentala pot aparea chiar in absenta
modificarilor hematologice tipice, ceea ce intarzie
stabilirea diagnosticului. Aceasta intarziere creste
riscul aparitiei unor complicatii neurologice severe
siireversibile, subliniind necesitatea evaluarii clinice
riguroase si a screeningului sistematic al persoanelor
in etate.
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