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OZET

Néroanemik sendrom, B12 vitamin (kobalamin) ek-
sikligi sonucu gelisen, en sik 40-60 yaslari arasinda
baslayan, periferik sinirleri, spinal kordu ve beyni etki-
leyebilen, erken tedavi ile tam iyilesmenin miimkiin ol-
dugu bir hastalikur.

Bu calismada 1990-1998 yillari arasinda A.U.T.F. N6-
roloji Klinigi’ne basvuran ve néroanemik sendrom tani-
st almis olan 21 hastanin klinik, laboratuar, elektrofizyo-
lojik ve radyolojik bulgularinin dékdmdi yapilmustir.

Hastalarin en sik bagvuru yakinmalari el ve ayaklar-
da uyusma, karincalanma, gtigsiizliik, yiriime gigcligii
ve dengesizlik olarak bulunmustur. Hastalarin siklik si-
rasina gore 13’linde (%61) DTR kaybi, 12'sinde (%57)
parezi ve derin duyu kaybi, 8’inde (%38) yiizeyel duyu
kusuru, 7'sinde (%33) hiperrefleksi, 6’sinda (%28) atak-
si ve patolojik refleks saptanmistir. 6 hastada (%28)
spastik paraparezi bulunmustur. Kranial néropatiye ise
hi¢bir hastada rastlanmanustir.

Anahtar kelimeler: Néroanemik sendrom, kobala-
min, klinik belirtiler.

SUMMARY

Neuroanemic Syndome

The neuroanemic syndrome is a widespread disorder
occuring as a result of vitamin B12 deficiency that in-
volves spinal cord, peripheral nerves and brain. It is
mostly seen between ages 20-40. If the disease can be
treated properly clinical cure is possible. In this study
we evaluated the clinical, laboratory, electrophysiolo-
gical and radiological findings of twenty-one patients
who had the diagnosis of neuroanemic syndrome. The
most frequent seen symptoms of the disease were fo-
und to be paresthesias, weakness of limbs and unstab-
le gait. Diminished tendon reflexes were found in 61%,
motor and deep sensorial findings in 57%, loss of su-
perficial sensation 38%, hyperretlexia in 33%, patholo-
gical reflexes and ataxic gait in 28% and spastic para-
paresia in 28%. We did not found any patient with cra-
nial neuropathy.

Key words: Neuroanemic syndrome, cobalamin, cli-
nical manifestations.

B12 vitamin eksikligi, cogunlukla gastrik mukoza-
nin parietal hticrelerinden salgilanan ve B12 vitaminin
intestinal traktustan portal sisteme transportunu sagla-
yan intrensek faktor eksikligine bagh olarak gelisir
(1,2). Makrositer anemi, kemik iliginin megaloblastik
hiperplazisi, gastrik aklorhidri ve siklikla spinal kordun
subakut kombine dejenerasyonu ile karakterize bu kli-
nik tabloya pernisiyoz anemi (PA) denir. PA otoimmiin
kokenli bir hastaliktir. B12 vitamin eksikligine, cok na-
diren diyette yetersiz alinmasi (hayvansal gidalardan
yoksun diyet), tropikal sprue, gastrik veya ileal rezek-

siyon, divertikilozis, psodoobstriiksiyon, striktiir gibi
intestinal stazla sonuglanan hastaliklar da yol acabilir
(1-4).

PA, daha ok geg eriskin yaslarin hastahgidir, ensik
olarak 4. ve 6. dekadlar arasinda goriiliir (1). Baslangig
genellikle sinsidir. Norolojik tutuluma ait bulgular bas-
langicta tek basina olabilir veya anemi ve diger semp-
tomlarla eszamanli ortaya cikabilir. PA’li olgularin
%80-95’inde norolojik bulgular gelismektedir. Néro-
lojik semptom ve bulgular 4 ayr lokalizasyondaki tu-
tulumla iliskilidir. Bunlar spinal kordun dorsal ve late-
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ral kolumnalari, beyinde ak madde ve periferik sinir-
lerdir (4,5,6). Noronlarda belirgin bir etkilenme yok-
tur.

Noroanemik sendrom (NS) tanisi, uygun noérolojik
semptom ve bulgulara serum B12 vitamin seviyesinde
disme (B12<200 pg/dl) veya metilmalonik asid ve ho-
mosistein diizeylerinde yiikselme eslik ediyorsa konur
2,7,8).

Parenteral B12 vitamin tedavisi ile kan tablosu 2 ay
icinde normale doner, norolojik bulgular ise baslangic
stiresine gore degismekle birlikte genellikle ilk 3-6 ay
arasinda tedaviye cevap verir. Tani ve tedavide geci-
kilmesi, norolojik bulgularin sekel olarak kalmasiyla
sonuclanabilir. Hastaligin klinik bulgularinin ve tani
yontemlerinin bilinmesi erken tani ve hastanin sekel-
siz iyilesmesi acisindan 6nemlidir (3,8).

GEREC VE YONTEM

Bu calismaya 1990-1998 yillari arasinda A.U.T.F
Naroloji Klinigi’'nde NS tanisiyla izlenmis olan 21 has-
ta alindi. Hastalarin semptomlari, norolojik muayene
bulgulari, taniyi destekleyebilecek laboratuar tetkikle-
ri (hemogram, serum B12 ve folat diizeyi, periferik
yayma, kemik iligi biopsisi, gastroskopi) ve eger varsa
elektrofizyolojik incelemeleri ve radyolojik gortintiile-
me sonuglari kaydedildi ve bunlarin dagilimi incelen-

di.

SONUCLAR

Calismaya alinan 21 hastanin 11'i erkek, 10’u ka-
dindi. Hastalarin tani aldiklari ortalama yas 50 bulun-
du (16-74). Hastalarda ensik rastlanan norolojik semp-
tom el ve ayaklardaki parestezilerdi (14 hasta). Bunu
glic kaybi (4 hasta), yurime gicltgi (4 hasta), denge-
sizlik (4 hasta), el ve ayaklarda agri (3 hasta), unutkan-

Tablo 1. Hastalarin yakinmalarinin dagilimi

lik (2 hasta), bacaklarda elektriklenme (2 hasta), kas-
larda kramp (1 hasta), seyirme (1 hasta), kas erimesi (1
hasta) ve idrar kacirma (1 hasta) izlendi (Tablo 1).

Hastalarda encok bulunan norolojik bulgu hiporef-
leksiydi (13 hasta). Digerleri siklik sirasina gore derin
duyu kaybi (12 hasta), parezi (12 hasta), ytizeyel duyu
kaybi (8 hasta), hiperrefleksi (7 hasta), ataksi (6 hasta),
spastik paraparezi (6 hasta), patolojik refleks (5 hasta),
bellek bozuklugu (2 hasta), Lhermitte isareti (2 hasta),
kas atrofisi (1 hasta) ve seviye veren duyu kusuruydu
(1 hasta) (Tablo 2).

Hastalardan 13’tntin ENMG sonucu vardi. Bunla-
rin 4’tnde aksonal, 4’tinde demyelinizan ve 4’linde
mikst tip sensorimotor polinéropati (PNP) ile uyumlu
bulgular kaydedildi. Bir hastanin ise ENMG’si normal-
di (Tablo 3). Somatosensorial Uyarilmis Potansiyel’i
(SSUP) yapilmis olan hastalardan ise Ulclinde latans
uzamasi, ikisinde normal bulgular elde edilirken, bi-
rinde kortikal yanit kaydedilemedi. Caligma grubunda
anemisi olmayan hasta sayisi 12 (%42.8), MCV<100
olan hasta sayisi 13 (%68.4) bulundu. Hastalarin
%42.8’inde hem MCV hem de hemoglobin degerleri
normaldi (hemoglobin: erkeklerde>14g/dl, kadinlar-
da>12g/dl normal kabul edilmistir). Periferik yaymasi
yapilmis olan hastalarin hepsinde (9 hasta) patolojik
bulguya (Noétrofillerde hipersegmentasyon, anizositoz,
poikilositoz, makrositoz) rastlandi. Kemik iligi biyop-
sisi yapilmis 4 hastadan 3’tnde inefektif eritropoez ve
eritroid seride megaloblastik degisiklikler bulundu.
B12 vitamin diizeyi ti¢ gruba ayrilarak (Tablo 4) néro-
lojik bulgularin agirligi ile B12 vitamin diizeyi arasin-
da korrelasyon olup olmadigi arastirildi, boyle bir ilig-
kiye rastlanmadi.

Tablo 2. Hastalarin nérolojik muayene bulgularinin dagilimi

Yakinmasi Hasta sayisi % Muayene bulgusu Hasta sayisi %

El ve ayaklarda uyusma ve karincalanma 14 66.6 Hiporefleksi 13 61.9
Gii¢ kaybi 4 23.8 Derin duyu kusuru 12 57.1
Yiirtime giigliigii 4 23.8 Parezi 12 5741
Dengesizlik 4 23.8 Yiizeyel duyu kusuru 8 38
El ve ayaklarda agn 3 14.2 Hiperrefleksi 7 33.3
Unutkanlik 2 9.5 Ataksi 6 28.5
Elektrikienme hissi 2 9.5 Spastik paraparezi 6 28.5
El ve ayakiarda yanma 1 4.7 Patolojik refleks 5 23.8
Kramp 1 4.7 Bellek bozuklugu 2 9.5
Kas seyirmesi 1 4.7 Lhermitte bulgusu 2 9.5
Kas erimesi 1 4.7 Atrofi 1 4.7
idrar kacirma 1 4.7 Seviye veren duyu kusuru 1 4.7
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Tablo 3. Hastalarin elektronoromyografi bulgularinin dagilimi

Tablo 4. Hastalarin serumda B12 vitamin diizeylerinin dagilim

ENMG bulgulan Hasta sayisi (13 hasta) % B12 diizeyi (pg/ml) Hasta sayisi %

Aksonal PNP 4 30.7

Demyelinizan PNP 4 30.7 120-180 10 47.6

Mikst PNP 4 30.7 80-120 4 19

Normal 1 7.6 <80 7 33.3
TARTISMA icin serum metilmalonik asid ve homosistein diizeyle-

NS, en sik subjektif, sensorial semptomlarla kendi-
ni gosterir. Ekstremitelerde distallerde, bilateral simet-
rik, giderek yukari gikan uyusma ve karincalanma his-
si olur. Derin ve ytizeyel duyu kaybi meydana gelir.
Alt ekstremitelerde gtic kaybi, motor/duysal yollarin
tutulumuna bagh olarak ataksik, spastik veya kombine
ataksi gelisebilir. Hiporefleksi/arefleksi veya hiperref-
leksi ve patolojik refleks diger sik rastlanan bulgular-
dir. Halltsinasyon, irritabilite, apati, kisilik ve mizac
degisikleri eslik edebilir veya nadiren tek basina bulu-
nabilir (7,8). PA’yle birlikte nadir de olsa optik noro-
pati gortilebilir (5). Optik disk baslangicta normal ola-
bilir, hastaligin progresyonu ile optik atrofi gelisebilir.
Gorme alani defekti ise retrobulber nériti telkin edicek
sekilde santral, parasantral veya santrocekal olabilir
(5). Bazi arastirmacilar optik néropati gelisen olgularin
daha ¢ok sigara kullanim 6ykiisti olan erkek hastalar
olduklarina dikkati cekerek kobalamin eksikliginin tek
basina risk olusturmadigini savunmuslardir (1). Bizim
caligma grubumuzda hastalarin hicbirinde optik noro-
pati saptanmamuistir, diger bulgularin sikligi ise litera-
tirle uyumludur.

NS tanisi, uygun norolojik oyki ve klinigin yanisi-
ra serum kobalamin seviyesinin disiik bulunmasiyla
konulmaktadir. Ancak NS tanisi almis olan bazi hasta-
larda serum kobalamin diizeyinin normal bulunmasi,
B12 vitamin diizeyinin tani icin tek belirleyici faktor
olmadizini gostermistir. Hematolojik degerleri ve
Schilling testi normal olan ve serum kobalamin diizey-
leri normal veya alt sinirda olan hastalarda kesin tani

rine bakilmasi énerilmektedir (2,7,8). Taniyi destekle-
yen hematolojik bulgular anemi, 16kopeni, trombosi-
topeni, ortalama eritrosit volimiinde artis (MCV), pe-
riferik yaymada hipersegmente notrofiller ve makro-
ovalositler, serum bilirubin ve laktikdehidrogenaz se-
viyesinde ytikselmedir (1,5,7,8). Ancak kesin tani igin
bu bulgularin bulunmasi sart degildir (2,7,8). Bir calis-
mada Serum kobalamin seviyesi dustik bulunan 86
hastanin %44’tnde anemi saptanmamis, %36’sinda
MCV <100fl ve %43’tinde LDH normal bulunmustur.
Bu hastalarin %86’sinda trombosit ve %79’unda |oko-
sit sayist normal sinirlardaymuis (8). Bir baska ¢alisma-
da ise néroanemik sendrom tanisi almis 141 hastanin
%?28'inde anemi veya makrositoz saptanmamistir (7).

NS’da Manyetik Rezonans Gortintiileme (MRG) ile
spinal kordun dorsal ve lateral kolumnalarinda T2
Al’lerde hiperintens ve T1 Al’lerde Gadolinium ile
kontrastlanma gosteren lezyonlar gortntilenebilir (6).
Biz hastalarin hicbirinde bu sekilde bir lezyona rastla-
madik. Spastik paraparezisi olan bir hastada torakal
MRG'de spinal kordda T8-12 mesafesinde atrofi vardi,
digerlerinde ise spinal MRG normaldi.

NS’da noérolojik semptomlarin nonspesifik olmasi
ve diger bir ¢ok hastaliga eslik edebilmesi taniyi ge-
ciktirebilir. Halbuki erken tedavi ile nérolojik bulgu-
lar tamamen dizelebilir. Tanida gecikilmis hastalar-
da ise klinik progresyonu durdurmak mumktndr.
Bu nedenle hastaligin klinik ve laboratuar bulgulari-
ni tanimak ve tedaviye erken baslamak cok onemli-
dir (8).
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