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Vitamin B12 ve depresyon-aksiyete bozukluklan iliskisi:

Retrospektif kohort calisma

Relationship of Vitamin B12 with depression-anxiety disorders: Retrospective cohort study
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Oz

Amag: Vitamin B12 eksikliginde biligsel fonksiyonlarda gerileme ile depresyon ve anksiyete bozukluklarinin
gelistigi bildirilmistir. Calismamizin amaci sik karsilasilan depresyon ve anksiyete bozukluklari ile vitamin B12
eksikligi iliskisini aragtirmaktir.

Yontemler: 2011-2015 yillart arasinda vitamin B12 diizeyi 6lgiilen hastalar, hastane bilgi sistemi tizerinden
tarandi. B12 vitamin diizeyi elektrokemiliiminesans immunoassay yontemi ile 6lgiildii, 200 pg/ml altt B12
vitamin eksikligi, 200 pg/ml ve tizeri normal olarak degerlendirildi.

Hastalar bagvuru tanilarina gore iki gruba ayrildi. Depresyon veya anksiyete bozuklugu tanilari alan hastalar
grup 1, bu tanilar1 almayan hastalar ise grup 2 olarak ele alindi. Grup 1 ve grup 2’de vitamin B12 eksikligi
goriilme agisindan karsilastirildi. Verilerin analizinde tanimlayicr istatistikler, siirekli degiskenler igin ortalama
ve standart sapma, kategorik veriler igin ise say1 ve yiizde kullanildi. Kargilastirmalar i¢in Ki-kare testi
kullanmildi. Anlamlilik %95 giivenlik araliginda degerlendirilip, p<0.05 anlaml kabul edildi.

Bulgular: Calisma doneminde hastanemize basvuran hastalarm 255.852’°sinde vitamin B12 diizeyi olgtildiigi
tespit edildi. Grup 1’deki hastalarin 217’sinde (%16,1), grup 2’deki hastalarin ise 40.442’sinde (%15,9) vitamin
B12 eksikligi (<200 pg/ml) saptandi. Grup 1°deki 1.129 ve grup 2°deki 214.064 hastanin vitamin B12 diizeyleri
normal olarak degerlendirildi. Goriilme sikligi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi
(p=0,864).

Sonug: Calismamizda depresyon veya anksiyete bozuklugu olan hastalarda vitamin B12 eksikliginin daha fazla
oranda goriildiigiine dair anlaml bir veri saptanmadi. Konu iizerine daha kesin yorum yapilabilmesi i¢in
prospektif, kontrollii aligmalara ihtiyac vardir.

Anahtar Kelimeler: Vitamin B12, Depresyon, Anksiyete

Abstract

Aim: In vitamin B12 deficiency, depression and anxiety disorders are reported to develop with regression in
cognitive functions. Aim of our study is to investigate the relationship between these disorders and vitamin B12
deficiency.

Methods: Patients whose vitamin B12 levels were measured between 2011 and 2015 were searched through the
hospital information system. Vitamin B12 levels were measured by electrochemiluminescence immunoassay.
The values <200 pg/mL and >200 pg/mL were considered as B12 vitamin deficiency and normal, respectively.
The patients were divided into two groups according to their diagnosis. The patients who were diagnosed with
depression or anxiety disorder were treated as group 1 and the patients without these diagnoses as group 2.
Group 1 and group 2 were compared in terms of vitamin B12 deficiency. In the analysis of the data, descriptive
statistics as mean and standard deviation for continuous variables and frequency and percentage for categorical
data were used. Chi-square test was used for the comparison. Significance was assessed at a 95% safety interval
and p <0.05 was considered significant.

Results: It was seen that vitamin B12 levels were measured in 255,852 of patients who applied to our hospital
during the study period. Vitamin B12 deficiency (<200 pg/ml) was detected in 217 of the patients (16.1%) in
Group 1 and 40,442 of the patients (15.9%) in Group 2. The vitamin B12 levels of 1,129 patients in Group 1 and
214,064 in Group 2 were normal. The difference in their incidences was not statistically significant (p=0.864)
Conclusion: We did not find any significant data for the presence of vitamin B12 deficiency in patients with
depression or anxiety disorders. There is a need for prospective, controlled studies to make a more precise
interpretation on the topic.
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Giris

B12 vitamini, merkezi sinir sistemi fonksiyonlar1 igin
gerekli olup ¢esitli mekanizmalarla kisinin duygu durumunu
diizenlemektedir [1]. Eksikliginde depresif rahatsizliklar, bilissel
ve duygulanim bozukluklari, mental konfiizyon, siddete egilim,
yorgunluk, delirium ve paranoid psikoz gibi noropsikiyatrik
bozukluklar goriilebilmektedir. Bu siireclerin patogenezinde
vitamin B12 eksikliginin katkida bulundugu, bir¢cok arastirmact
tarafindan tamimlanmistir [2-7]. Ancak nérolojik bulgular,
dogrudan B12 eksikligini isaret edecek kadar spesifik
olmayabilir, Ornegin siklikla kendini solukluk bulgusu ile
gosterebilir. [8].

Depresyon ve anksiyete bozukluklari, psikiyatrik
hastaliklar arasinda en sik goriilen hastaliklardandir. Vitamin
B12 eksikliginde goriilebilen norolojik tablolar néropati,
miyelopati ve demans gibi ¢ok c¢esitli olabilir [9]. Psikolojik
kokenli rahatsizliklarin orani da oldukga yiiksek olup, depresif
semptom orant %20, klinik depresyon prevalans: ise %10
bulunmustur  [10].  Psikiyatri  poliklinik  bagvurularimi
degerlendiren bir c¢alismada, 8 yil boyunca konulmus tanilar
izlenmis ve ilk iki sirada depresyon ve anksiyete bozukluklari
tanilar1 saptanmustir [11]. Depresyon ve anksiyete gibi psikolojik
faktorlerin koroner kalp hastalig: ile iligkili oldugunu belirten
yayinlar da mevcuttur [12]. Kaygi ya da kuruntu anlamina gelen
anksiyetenin kalp iizerine olumsuz etkisi s6z konusudur [13].

Beyin homosisteini metabolize edecek alternatif
yollardan yoksun olup, bu metabolizmada folat ve vitamin
B12’ye bagimlidir. Ozellikle glial hiicrelerin vitamin B12 deposu
¢ok azdir ve negatif dengede hizli bir sekilde etkilenir [14]. Bu
nedenle depresyon ve anksiyete bozukluklar1 gibi hastaliklarda
yapilacak biitiinciil degerlendirme ile iligkili faktdrleri de
degerlendirmek uygun olacaktir. Bu amagla, mevcut ¢aligmada
depresyon ve anksiyete bozukluklarmnin serum vitamin B12
seviyesi ile iligkisini aragtirdik.

Gere¢ ve Yontemler

Retrospektif kohort bir ¢alisma planlandi. Calisma,
aragtirmacilar tarafindan Helsinki Deklarasyonuna uygun olarak
gerceklestirildi.

Istanbul Umraniye Egitim ve Arastirma Hastanesi’ne
2011 yili Ocak ile 2015 yili Aralik donemi arasinda poliklinik
basvurusu yapan ve degisik sebepler nedeniyle vitamin B12
diizeyi dlgiilen hastalar, hastane bilgi sistemi tizerinden tarandi.

Hastanemiz laboratuvarinda B12 vitamin diizeyi,
elektrokemiliiminesans immunoassay yontemi ile Ol¢iildi.
Vitamin seviyesi 200 pg/ml alt1 B12 vitamin eksikligi, 200 pg/ml
ve tizeri normal olarak degerlendirildi [15].

Hastalar basvuru tanilarma goére iki gruba ayrildi
Depresyon veya anksiyete bozuklugu (ICD -Uluslararasi hastalik
smiflamasi-F32, F40 ve F41 ve alt siniflarindaki) tanilar1 alan
hastalar grup 1, bu tanilar1 almayan hastalar ise grup 2 olarak ele
alindi. Grup 1 ve grup 2, vitamin B12 eksikligi goriilme
acisindan karsilastirildi.

Istatistiksel analiz

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken,
istatistiksel analizler icin SPSS v20 (IBM, USA) kullanild.
Verilerin analizinde tanimlayici istatistikler, siirekli degiskenler
icin ortalama ve standart sapma, kategorik veriler i¢in ise say1 ve
ylzde kullanildi. Karsilagtirmalar icin Ki-kare testi kullanildi.
Anlamlilik %95 giivenlik araliginda degerlendirilip, p<0.05
anlaml kabul edildi.
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Bulgular

Calisma doneminde hastanemize basvuran hastalarin
255.852’inde vitamin B12 diizeyi 6l¢iildiigii tespit edildi. Grup
1’deki hasta sayisi 1.346 olarak, grup 2’deki hasta sayisi ise
254.506 olarak belirlendi. Grup 1°deki hastalarin 217’sinde
(%16,1), grup 2°deki hastalarin ise 40.442’sinde (15,9%) vitamin
B12 eksikligi (<200 pg/ml) saptandi. Grup 1°deki 1.129 ve grup
2’deki 214.064 hastanin vitamin B12 diizeyleri normal olarak
degerlendirildi. Istatistik degerlendirmesinde gruplar arasinda
B12 vitamin eksikligi agisindan fark saptanmadi (p=0,864)
(Tablo 1).

Tablo 1: Gruplar aras1 B12 diizeylerinin karsilagtirmasi

Vitamin B12
>200 pg/ml <200 pg/mi p
Grup1,n (%)  1.129(83,9) 217 (16,1) 0,864
Grup2,n (%)  214.064 (84,1)  40.442 (15,9)
Tartisma
B12 vitamini hematopoez siireci, sinir sistemi
fonksiyonlarinin  siirdiiriilmesi, gastrointestinal ~mukozanin

saglam kalmasi ve B12’ye bagimli diger metabolik siireclerin
devami igin gereklidir [8]. Ancak B12 vitamin eksikliginin,
klinik goriiniimleri olarak siklikla karsilagilan norolojik ve
psikiyatrik belirtilerin patofizyolojisi netlesmemistir [16]. B12
vitamini ve folik asit; homosistein metabolik yollarinda
kofaktordiir [14]. Folik asit ve vitamin B12 eksikliginde;
metiyonin sentetaz aktivitesi bozulacagindan, plazma veya serum
homosistein diizeyleri yiikselir [3,4]. Homosisteinin yiiksek

konsantrasyonlari, noéral hiicreler i¢in  toksiktir  [2].
Homosisteinin, noronal plastisiteyi bozarak ve noronal
dejenerasyonu aktive ederek ederek, nérodejeneratif ve

psikiyatrik bozukluklarin patogenezine katkida bulundugu one
stiriilmektedir [17]. Ayrica; dopamin, serotonin, nérepinefrin gibi
ndrotransmitterlerin metilasyonunu da etkileyerek, bunlarin
sentezini ve diizeylerini de etkiler. Bu etkilerin, ¢esitli psikiyatrik
ve ndrolojik bozukluklarin patogenezine katkida bulundugu
belirtilmektedir [18].

Vitamin B12 eksikligi olan hastalarin  %35’inde
ndropsikiyatrik  semptomlar goriildigi ve vitamin B12
eksikliginin beyin fonksiyonlarinda bozulma ile giden organik
psikoza sebep oldugu bildirilmistir [16]. Hastanede yatan
psikiyatrik hastalar arasinda yapilmis bir ¢alismada ise, diisiik
serum kobalamin diizeyi prevalansinin %5-30 oldugu, psikiyatrik
problemi olmayan popiilasyonlarda da %3-5 arasinda oldugu
belirlenmistir [19]. Bu nedenle yaslarina ve Onceki saglik
durumuna bakilmaksizin, o6zellikle biligsel bozuklugu ve
bunamasi olan psikiyatrik hastalarin ilk bagvurularinda serum
vitamin B12 ve folik asit seviyelerinin rutin tarama testi olarak
kullanilmasini 6neren ¢aligmalar mevcuttur [4,20]. Bir caligmada
ise Tiirk ve Alman kdkenli depresyon hastalarindaki vitamin B12
diizeyleri karsilastirilmig ve Tiirk hastalarda anlamli olarak
vitamin B12 diizeyi daha diigiik bulunmustur. Bu yiizden
ozellikle Tiirk hastalarda B12 diizeyi bakilmasi 6nerilmistir [21].
Ancak calismamizda, bu tip hastalarda vitamin B12 eksikliginin
daha fazla oldugunu saptamadik.

Bir bagka caligmada ise, uzun siireli vitamin B6 ve
vitamin B12 destegi verilen orta yas ve yash kadinlar incelenmis
ve bu vitamin desteginin depresyon riskini diislirmedigi
saptanmistir [22]. Hinttika ve arkadaslarinin [23] yaptig1
calismada vitamin B12 ve folat diizeylerinin bakildigi major
depresif bozuklugu olan hastalarda, vitamin B12 seviyesi yliksek
olanlarin daha iyi klinik durumlari oldugu ancak 6 aylik
takiplerinde belirgin bir degisiklik saptanmadig1 belirtilmistir.
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Calismamizda, tasarimmin  retrospektif — olmasi,
taramalarin sadece tan1 kodlarina dayanmasi gibi kisitlamalar
mevcuttur. Incelenen hasta sayisinin yiiksek olmasi ¢alismamizin
bir pozitif tarafi olarak degerlendirilebilir. Ancak konu iizerinde
daha kesin yorum yapabilmemiz igin prospektif, kontrolli
¢aligmalara ihtiyag vardir.

Depresyonu olan hastalarda vitamin B12 diizeyleri
iizerine literatiirde galismalar mevcuttur. Her ne kadar vitamin
B12 diizeyleri ile depresyon ve anksiyete bozukluklarmin iliskili
olabilecegi ifade edilse de, bu iliskinin kurulamadigini belirten
caligmalar da mevcuttur. Sonug olarak, ¢calismamizda depresyon
veya anksiyete bozuklugu olan hastalarda, vitamin B12
eksikliginin daha fazla oranda goriilmedigini saptadik.
Gelismekte olan iilkelerde vitamin B12 eksikligi ve buna bagl
megaloblastik anemi genellikle cocuk, gebe ve yaslilarin
sorunudur ve nedeni niitrisyonel olarak bildirilmistir [24]. Bu
durum toplumuzdaki vitamin B12 eksikliginin fazla olmasindan
kaynaklanabilir ya da vitamin B12 6l¢iimii uygulamalarini tekrar
planlama gerekliligini disiindiirebilir.
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