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Tóm tắt

◊ Thường biểu hiện với chứng thiếu máu nguyên hồng cầu khổng lồ, nhưng cũng có thể biểu hiện với những rối
loạn về tâm thần kinh

◊ Những người cao tuổi, bệnh nhân bị chứng kém hấp thu mạn tính, bệnh nhân có tiền sử cắt bỏ hoặc nối tắt dạ
dày, và những người dùng một số loại thuốc nhất định (metformin, thuốc ức chế bơm proton) có nguy cơ mắc
bệnh.

◊ Chẩn đoán sớm rất quan trọng trong việc phòng ngừa và ngăn chặn sự tiến triển của các chứng rối loạn thần kinh
như bệnh lý thần kinh ngoại biên và sa sút trí tuệ.

◊ Nồng độ axit methylmalonic và homocysteine có thể giúp chẩn đoán thiếu hụt vitamin B12 ở tình trạng ban đầu,
chưa có triệu chứng.

◊ Cần tìm ra nguyên nhân gây thiếu hụt vitamin B12 khi đã xác nhận được chẩn đoán.

◊ Điều trị bằng liệu pháp vitamin B12 liều cao đường uống có thể có hiệu quả như liệu pháp vitamin B12 tiêm
bắp.
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Định nghĩa
Thiếu hụt vitamin B12 là tình trạng thường gặp có thể biểu hiện với các chứng rối loạn thần kinh, tâm thần và huyết học.
Vitamin B12 là vitamin thiết yếu và tình trạng thiếu hụt thường xảy ra khi hấp thu không đủ hoặc cung cấp qua thức ăn
không đủ. Mặc dù tình trạng thiếu hụt nặng có thể gây tổn thương thần kinh vĩnh viễn, thế nhưng các biểu hiện ban đầu
thường không dễ phát hiện hoặc không có triệu chứng.

Khả năng thiếu hụt vitamin B12 được xác định theo nồng độ vitamin B12 trong huyết thanh như sau: <148 picomol/L
(<200 picogam/mL) cho thấy có khả năng cao xảy ra tình trạng thiếu hụt, 148 đến 258 picomol/L (201-350 picogam/mL)
cho thấy có thể xảy ra tình trạng thiếu hụt, và >258 picomol/L (>350 picogam/mL) cho thấy không có khả năng xảy ra
tình trạng thiếu hụt.[1] [2]

Dịch tễ học
Nghiên cứu Framingham Offspring Study thấy đến 39% người trưởng thành ở Hoa Kỳ có nguy cơ thiếu hụt vitamin B12
(được định nghĩa là vitamin B12 trong huyết thanh <258 picomol/L [<350 picogram/mL]).[3] Tỷ lệ hiện mắc tăng theo
độ tuổi và dao động từ 5% đến 15% ở người cao tuổi tùy thuộc vào nhóm đối tượng được nghiên cứu và phương pháp
chẩn đoán.[4] [5] [6] [7]

Thiếu hụt vitamin B12 do dinh dưỡng không thường gặp ở Hoa Kỳ, nhưng có thể thấy rõ ở những người ăn chay không
dùng thực phẩm bổ sung. Trên toàn cầu, tỷ lệ hiện mắc thiếu hụt vitamin B12 có thể cao hơn ở Hoa Kỳ, đặc biệt là ở các
nước đang phát triển. Một số nghiên cứu đã phát hiện thấy bằng chứng cho thấy nồng độ vitamin B12 trong huyết thanh
thấp (<148 picomol/L [<200 picogam/mL]) ở 25% đến 70% nhóm đối tượng được nghiên cứu.[8] [9] [10] [11] Khi số
lượng thủ thuật phẫu thuật nối tắt dạ dày điều trị bệnh béo phì ngày càng tăng, có khả năng tỷ lệ mắc mới và tỷ lệ hiện
mắc thiếu hụt vitamin B12 sẽ tăng ở Hoa Kỳ.[12] Một đánh giá hệ thống đã phát hiện thấy tình trạng thiếu hụt vitamin
B12 thường gặp trong thời gian mang thai và nồng độ vitamin B12 giảm từ ba tháng đầu thai kỳ đến ba tháng cuối thai
kỳ.[13]

Bệnh căn học
Vitamin B12 là một vitamin thiết yếu chỉ nhận được từ chế độ ăn uống hoặc bằng cách bổ sung. Các nguồn dinh dưỡng
bao gồm các sản phẩm từ sữa và động vật như thịt, gia cầm, sữa và trứng. Nguồn dự trữ vitamin B12 trong gan vẫn còn
trong cơ thể trong nhiều năm, do đó thiếu hụt vitamin B12 phụ thuộc vào tình trạng thiếu hụt mạn tính, lâu dài.

Bất cứ yếu tố nào làm giảm lượng thu nạp hoặc hấp thu vitamin B12 cũng khiến mọi người có nguy cơ thiếu hụt vitamin
B12. Nhìn chung, căn nguyên gây thiếu hụt vitamin B12 có thể được phân thành:

• Giảm cung cấp từ thực phẩm
• Giảm phân giải vitamin B12 từ thức ăn trong dạ dày
• Kém hấp thu từ đường tiêu hóa.

Những bệnh nhân có nguy cơ cao bị thiếu hụt vitamin B12 bao gồm:

• Chế độ ăn chay nghiêm ngặt
• Tiền sử phẫu thuật dạ dày hoặc ruột
• Tiền sử viêm teo dạ dày
• Thiếu máu ác tính, một tình trạng trong đó sự phá hủy do cơ chế tự miễn của các tế bào thành sản sinh ra yếu tố

nội tại dẫn đến giảm hấp thu vitamin B12 từ đường tiêu hóa
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• Kém hấp thu trong dạ dày.

Thuốc làm giảm khả năng phân giải vitamin B12 từ nguồn thực phẩm (thuốc chẹn axit và thuốc ức chế bơm proton) hoặc
giảm khả năng hấp thu vitamin B12 (metformin) cũng có thể gây thiếu hụt.

Bất kỳ hội chứng kém hấp thu nào cũng có thể khiến bệnh nhân có nguy cơ thiếu hụt vitamin B12, chẳng hạn như:

• Bệnh Crohn
• Bệnh Coeliac
• Hội chứng vi khuẩn tăng trưởng quá nhanh.

Các nghiên cứu cho thấy một mối liên hệ giữa nhiễm Helicobacter pylori và thiếu hụt vitamin B12.[14] [15] Tuy nhiên,
vẫn chưa rõ rằng vi sinh vật hay viêm teo dạ dày gây thiếu hụt vitamin B12.[16]

Thuốc chống co giật (ví dụ: carbamazepine) có liên quan đến thiếu hụt vitamin B12.[17] [18] Cơ chế chính xác không rõ
ràng nhưng có thể bao gồm gây ảnh hưởng đến sự hấp thu, gắn kết trong huyết tương, chuyển hóa trong tế bào và bài tiết
qua thận.

Sinh lý bệnh học
Nguồn dinh dưỡng giàu vitamin B12 (thịt, gia cầm, sữa) được tiêu hóa và giải phóng từ thực phẩm nhờ axit dạ dày. Sau
đó vitamin B12 tự do sẽ liên kết với yếu tố nội tại (IF), được tiết ra từ các tế bào thành của đáy dạ dày. Phức hợp vitamin
B12-IF sau đó sẽ di chuyển đến ruột non, tại đây nhập bào sẽ xảy ra ở đoạn cuối hồi tràng, nhờ quá trình này nó sẽ liên
kết với transcobalamin. Phức hợp transcobalamin-vitamin B12 (holotranscobalamin) sau đó được giải phóng vào huyết
thanh để tế bào sử dụng. Bất kỳ sự can thiệp nào vào quá trình này đều có thể khiến bệnh nhân có nguy cơ thiếu hụt
vitamin B12.

Vitamin B12 là một đồng yếu tố thiết yếu trong quá trình tổng hợp DNA và có liên quan mật thiết với quá trình chuyển
hóa folate. Cụ thể, vitamin B12 là đồng yếu tố quan trọng trong hai quá trình sinh hóa đóng vai trò là tiền chất axit
methylmalonic và homocysteine. Thiếu hụt vitamin B12 làm giảm sự chuyển đổi axit methylmalonic thành succinyl co-
A. Thiếu hụt vitamin B12 hoặc folate làm giảm sự chuyển đổi homocysteine thành methionine. Methionine rất quan trọng
trong quá trình sản sinh S-adenosylmethionine, chất được cho là quan trọng trong chức năng thần kinh. Vitamin B12 và
folate được cho là yếu tố không thể thiếu trong chức năng tạo huyết và tủy xương bình thường.

Do đó, sự thiếu hụt vitamin B12 kéo dài và ở mức độ nặng có thể gây rối loạn thần kinh và huyết học.[19] Mối quan hệ
giữa bệnh tâm thần (sa sút trí tuệ, trầm cảm, suy giảm nhận thức) và thiếu hụt vitamin B12 cũng đã được báo cáo.[20]
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Ngăn ngừa sơ cấp
Khẩu phần dinh dưỡng được khuyến nghị (RDA) đối với vitamin B12 là 2,4 microgram/ngày ở nam và nữ từ 14 tuổi trở
lên.[42] Trong thời gian mang thai và cho con bú, RDA tương ứng là 2,6 và 2,8 microgram/ngày. Hầu hết vitamin B12 thu
được thông qua ăn thịt và các sản phẩm từ sữa, và các mức dự trữ vitamin B12 trong cơ thể vẫn tồn tại trong nhiều năm.
Những người ăn chay có thể có nguy cơ thiếu hụt vitamin B12 và cần bổ sung các loại thực phẩm giàu vitamin B12 hoặc
một loại vitamin tổng hợp chứa tối thiểu 2,4 microgram vitamin B12 vào chế độ ăn uống mỗi ngày. Những người có tiền
sử phẫu thuật nối tắt dạ dày hoặc cắt dạ dày cần bổ sung thêm vitamin B12 vào chế độ ăn uống.

Khám sàng lọc
Sàng lọc đang còn gây tranh cãi, nhưng các bác sĩ lâm sàng cần xem xét các yếu tố nguy cơ nhất định khi cân nhắc xét
nghiệm thiếu hụt vitamin B12:

• Tuổi cao đã cho thấy tăng nguy cơ bị thiếu hụt vitamin B12.[4] [5] [6] [7]
• Sử dụng lâu dài một số loại thuốc nhất định, như metformin, thuốc ức chế bơm proton và thuốc chống co giật

cũng có thể khiến bệnh nhân có nguy cơ bị thiếu hụt.
• Tình trạng suy dinh dưỡng và ăn thuần chay hoặc ăn chay khiến mọi người có nguy cơ thiếu hụt vitamin và có thể

yêu cầu theo dõi nồng độ vitamin trong huyết thanh.
• Bệnh nhân có bệnh đường tiêu hóa mạn tính có thể gây ra chứng kém hấp thu hoặc hấp thu không đủ (ví dụ: bệnh

Crohn, bệnh coeliac) và bệnh nhân đã trải qua phẫu thuật dạ dày hoặc cắt lách đầu cuối cần được sàng lọc xem có
bị thiếu hụt hay không.

• Bệnh nhân được chẩn đoán mắc bệnh đa dây thần kinh do tiểu đường (DPN), hoặc DPN trầm trọng hơn, có thể có
nguy cơ cao đồng mắc thiếu hụt vitamin B12.[52]

Nguy cơ ung thư dạ dày cao gấp 2-3 lần đã được ghi nhận ở những bệnh nhân bị thiếu máu ác tính và có thể cần theo dõi
nội soi ở những bệnh nhân này.[53]

Ngăn ngừa thứ cấp
Người ăn thuần chay và người cao tuổi có nguy cơ thiếu hụt vitamin B12. Những người này cần được theo dõi và cần
cân nhắc bổ sung vitamin B12. Không chắc chắn liều tối ưu, nhưng người cao tuổi có thể cần liều >500 microgram/ngày
để hấp thu tối ưu.[73] Hầu hết người ăn thuần chay nên sử dụng vitamin B12 tự do trong các loại vitamin tổng hợp hoặc
thực phẩm bổ sung tiêu chuẩn mà không gặp khó khăn, và lượng tiêu thụ mục tiêu tối thiểu phải đáp ứng khẩu phần dinh
dưỡng được khuyến nghị (2,4 microgram/ngày).

Ở những bệnh nhân được chẩn đoán thiếu máu ác tính (do thiếu yếu tố nội tại), khuyến nghị theo dõi bằng nội soi dưới
khía cạnh tăng nguy cơ phát triển ung thư dạ dày. Nguy cơ ung thư dạ dày cao gấp 2-3 lần đã được ghi nhận ở những
bệnh nhân bị thiếu máu ác tính.[53]
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Tiền sử ca bệnh

Tiền sử ca bệnh #1

Một người đàn ông 68 tuổi đến khám lâm sàng định kỳ và theo dõi bệnh tăng huyết áp, tăng lipid huyết và nhược giáp.
Ông than phiền về tình trạng mệt mỏi nhẹ nhưng vẫn khỏe mạnh. Xét nghiệm cho thấy Hematocrit 0,34 (34%), với
MCV là 110 fL (110 micromet^ 3). Khi hỏi thêm, ông cho biết không uống rượu cũng không có bất kỳ triệu chứng
nào khác.

Các bài trình bày khác

Thiếu hụt vitamin B12 có thể ít có triệu chứng Các bác sĩ lâm sàng có thể bắt đầu tiến hành xét nghiệm xá định thiếu
hụt vitamin vì bệnh nhân than phiền về các triệu chứng thần kinh mơ hồ như dị cảm hoặc lo ngại về bệnh lý thần
kinh ngoại biên. Chứng thiếu máu nguyên hồng cầu khổng lồ có các tế bào nhân đa múi phân nhiều đoạn là phát hiện
thường thấy ở tình trạng thiếu hụt vitamin B12 nhưng thường biểu hiện ở các giai đoạn sau của tình trạng thiếu hụt.
Thiếu hụt vitamin B12 cũng có thể gây thoái hóa cột sống kết hợp bán cấp, một rối loạn thần kinh nặng có biểu hiện
thất điều và các dấu hiệu và triệu chứng của tổn thương nơron vận động phía dưới (yếu cơ, giảm phản xạ).

Cách tiếp cận chẩn đoán từng bước
Bệnh thần kinh liên quan đến thiếu hụt vitamin B12 có thể không hồi phục được; do đó, phát hiện sớm có vai trò rất quan
trọng trong việc phòng ngừa tổn thương thần kinh vĩnh viễn. Thông thường, chẩn đoán thiếu hụt vitamin B12 dựa vào
việc tìm ra nồng độ vitamin B12 trong huyết thanh thấp (nhìn chung, <148 picomol/L [<200 picogram/mL]) và các triệu
chứng lâm sàng phù hợp với tình trạng thiếu hụt vitamin B12. Tuy nhiên, việc sử dụng các chất chỉ điểm của tình trạng
thiếu hụt mô như homocysteine, axit methylmalonic (MMA), và holotranscobalamin đã cải thiện công tác chẩn đoán sớm
tình trạng thiếu hụt vitamin B12. Vẫn chưa xác định được cách sử dụng tối ưu vitamin B12 trong huyết thanh và các chất
chỉ điểm mô, nhưng hướng dẫn chung sẽ giúp bác sĩ lâm sàng xác định xem bệnh nhân có thực sự thiếu hụt vitamin B12
hay không.

Nhóm có nguy cơ
Các bác sĩ lâm sàng cần cân nhắc các yếu tố nguy cơ nhất định khi xem xét người cần được xét nghiệm về tình trạng
thiếu hụt vitamin B12. Tuổi cao làm tăng nguy cơ.[4] [5] [6] Sử dụng lâu dài một số loại thuốc nhất định (cụ thể là
metformin, thuốc đối kháng thụ thể H2, thuốc ức chế bơm proton và thuốc chống co giật) cũng có thể khiến bệnh
nhân có nguy cơ bị thiếu hụt.[31] Cuối cùng, bệnh nhân có bệnh đường tiêu hóa (GI) mạn tính có thể gây ra chứng
kém hấp thu hoặc hấp thu không đủ, bao gồm bệnh Crohn và bệnh coeliac và những người có tiền sử phẫu thuật
đường tiêu hóa trên, bao gồm cắt dạ dày, nối tắt dạ dày hoặc cắt bỏ hồi tràng, cần được xét nghiệm xem có bị thiếu
hụt vitamin B12 không.

Các triệu chứng và dấu hiệu
Bệnh nhân có bệnh thần kinh không rõ nguyên nhân (đặc biệt, giảm cảm giác rung, bất thường về dáng đi và bệnh lý
thần kinh ngoại biên) cần được xét nghiệm xem có bị thiếu hụt vitamin B12 hay không. Các than phiền về tâm thần
kinh như trầm cảm và sa sút trí tuệ cũng có thể là dấu hiệu để bác sĩ lâm sàng xác định tình trạng thiếu hụt vitamin
B12 tiềm ẩn. Những dấu hiệu muộn của tình trạng thiếu hụt vitamin B12 bao gồm viêm khóe môi, viêm lưỡi và các
dấu hiệu của thiếu máu và giảm tiểu cầu rõ ràng.
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Xét nghiệm chẩn đoán ban đầu
Vitamin B12 trong huyết thanh vẫn là xét nghiệm chẩn đoán ban đầu hữu ích do sự sẵn có rộng rãi và sự quen thuộc
của nó. Tuy nhiên, phải thận trọng khi diễn giải các giá trị, vì không có ngưỡng rõ ràng cho tình trạng thiếu hụt.[43]

Thông thường, vitamin B12 trong huyết thanh có thể được chia nhỏ thành 3 giá trị:[1] [2]

• Thiếu hụt vitamin B12 có khả năng xảy ra: <148 picomol/L (<200 picogram/mL)
• Thiếu hụt vitamin B12 có thể xảy ra: 148 đến 258 picomol/L (201 đến 350 picogram/mL)
• Ít có khẳ năng thiếu hụt vitamin B12 : >258 picomol/L (>350 picogram/mL).

Xét nghiệm tổng phân tích tế bào máu với phết máu ngoại vi là xét nghiệm hữu ích để xác định xem có bằng chứng
của hồng cầu khổng lồ và thiếu máu rõ ràng, giảm bạch cầu hoặc giảm tiểu cầu hay không. Điều này gợi ý tình trạng
thiếu hụt vitamin B12 nặng và kéo dài hơn. Tuy nhiên, thể tích trung bình hồng cầu (MCV) bình thường, haemoglobin
và dung tích hồng cầu không hữu ích để loại trừ tình trạng thiếu hụt vitamin B12, vì nhiều bệnh nhân bị thiếu hụt
vitamin B12 có thể có các thông số huyết học bình thường.

Phết đàn máu ngoại vi có thể cho thấy các tế bào có nhân đa hình nhiều phân nhiều đoạn kinh điển và đại hồng cầu
được phát hiện thấy ở tình trạng thiếu hụt vitamin B12 nặng kèm theo thiếu máu hồng cầu khổng lồ, nhưng không
nhạy cảm với thiếu hụt vitamin B12 giai đoạn đầu.

Trong kỷ nguyên bổ sung axit folic, rất hiếm gặp tình trạng thiếu hụt folate đồng mắc. Ở một số nơi trên thế giới phổ
biến tình trạng thiếu hụt dinh dưỡng, xét nghiệm thiếu hụt axit folic đồng mắc và điều trị có thể giúp làm rõ liệu tình
trạng thiếu hụt vitamin B12 thực sự có cùng tồn tại hay không.

Số lượng hồng cầu lưới cũng có thể được xem xét để phân biệt tình trạng thiếu hụt B12 do thiếu máu huyết tán. Thiếu
hụt vitamin B12 đi kèm với chỉ số hồng cầu lưới thấp, trong khi thiếu máu huyết tán đi kèm với chỉ số hồng cầu lưới
cao.

Đánh giá lâm sàng về mức độ nặng của tình trạng thiếu hụt
Mức độ nặng của tình trạng thiếu hụt có thể được phân loại về mặt lâm sàng như sau:

• Biểu hiện thần kinh từ nhẹ đến trung bình: rối loạn cảm giác/dị cảm, đa dây thần kinh và trầm cảm
• Biểu hiện huyết học từ nhẹ đến trung bình: thường không có triệu chứng với dung tích hồng cầu bình thường

và MCV ở giới hạn trên của khoảng bình thường hoặc tăng nhẹ.
• Biểu hiện thần kinh nặng: thoái hóa cột sống kết hợp bán cấp, sa sút trí tuệ hoặc suy giảm nhận thức. Thoái

hóa cột sống kết hợp bán cấp là tình trạng thoái hóa thần kinh tiến triển của các cột sau và bên của tủy sống.
Bệnh nhân có biểu hiện thất điều, giảm cảm giác rung, yếu cơ và giãn xạ.

• Biểu hiện huyết học nặng: giảm ba dòng và thiếu máu có triệu chứng rõ rệt.

Xét nghiệm chẩn đoán xác nhận
Vitamin B12 trong huyết thanh <148 picomol/L (<200 picogram/mL): chẩn đoán xác nhận thường không cần thiết và
cần bắt đầu điều trị theo kinh nghiệm. Đáp ứng lâm sàng và huyết thanh trong khi theo dõi xác nhận tình trạng thiếu
hụt vitamin B12.

Vitamin B12 trong huyết thanh từ 148 đến 258 picomol/L (201 đến 350 picogram/mL): MMA có thể rất nhạy với
thiếu hụt vitamin B12 nhưng mức độ dương tính giả cáo nếu BN có bệnh thận. Ngoài ra, chưa xác định được mức
MMA bất thường. Bệnh nhân có vitamin B12 trong huyết thanh trong phạm vi này, cùng với mức MMA tăng cao, có
thể được coi là có khả năng bị thiếu hụt vitamin B12. Chẩn đoán được xác nhận nếu mức vitamin trở về bình thường
và vitamin B12 trong huyết thanh tăng lên khi được điều trị vitamin B12 thỏa đáng.
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MMA: có thể tăng (tức là, >0,4 micromol/L) khi thiếu hụt folate. MMA tăng có thể giả và cần phải được theo dõi sau
đó để xác định xem MMA có trở về bình thường khi được điều trị thích đáng hay không. Kết quả cần được giải thích
cẩn thận ở những người có bệnh thận vì bệnh thận có thể làm tăng mức MMA.

Homocysteine: có thể tăng (tức là, >15 micromol/L [>2,03 mg/dL]) khi thiếu hụt folate, nhược giáp và thiếu hụt
vitamin B12. Bệnh nhân có homocysteine tăng cao liên quan đến thiếu hụt vitamin B12 (khi thiếu hụt folate và nhược
giáp được loại trừ) cần bình thường hóa bằng cách điều trị vitamin B12 theo kinh nghiệm.

Holotranscobalamin (hTC): đây là transcobalamin liên kết với vitamin B12 và có thể là thước đo nồng độ vitamin B12
trong huyết thanh thực sự có chức năng. Chất này đang được kiểm tra như là một chất chỉ điểm cụ thể cho khả năng
hấp thu vitamin B12. hTC có thể là chất chỉ điểm đầu tiên được phát hiện khi bị thiếu hụt vitamin B12. Nồng độ hTC
<35 picogram/L có thể phù hợp với thiếu hụt vitamin B12 và có thể được xem xét, nhưng xét nghiệm này không có
sẵn rộng rãi.[1] [44] [45] [46]

Nồng độ gastrin trong huyết thanh khi đói: nồng độ gastrin tăng khi không có axit dịch vị trong dạ dày và có thể báo
hiệu bệnh thiếu máu ác tính (PA).[47]

Xác định nguyên nhân tiềm ẩn của tình trạng thiếu hụt vitamin B12
Sau khi thiết lập được chẩn đoán thiếu hụt vitamin B12, cần tìm kiếm căn nguyên. Mặc dù điều trị vẫn giữ nguyên,
thiếu hụt vitamin B12 có thể đưa bác sĩ lâm sàng tinh thông đến khám phá ra quá trình kém hấp thu tiềm ẩn như bệnh
coeliac hoặc bệnh Crohn.

PA có thể được xác định bằng cách xét nghiệm như sau:

• Kháng thể kháng yếu tố nội tại (IF): chỉ có độ nhạy 50%, nhưng độ đặc hiệu cao với PA.[2]
• Kháng thể kháng tế bào vách dạ dày (APC): có độ nhạy cao (85%), nhưng có độ đặc hiệu thấp với PA vì

kháng thể APC có thể tăng khi viêm teo dạ dày.[2]
• Nồng độ gastrin trong huyết thanh khi đói tăng khi không có axit dịch vị trong dạ dày và có thể báo hiệu

PA.[47]

Xét nghiệm Schilling, xét nghiệm kinh điển để xác định khả năng hấp thu vitamin B12, không được sử dụng rộng rãi
do khó thực hiện xét nghiệm và thu được vitamin B12 được đánh dấu phóng xạ.

[VIDEO: Venepuncture and phlebotomy animated demonstration ]

Các yếu tố nguy cơ

Mạnh
 tuổi >65

• Tỷ lệ hiện mắc tăng theo độ tuổi,[5] với 12% đến 15% số người >65 tuổi được báo cáo có bằng chứng sinh hóa về
tình trạng thiếu hụt vitamin B12.[4] [7] [11] Nguy cơ có thể liên quan đến sự hấp thụ kém từ đường tiêu hóa (GI)
và tỷ lệ hiện mắc viêm teo dạ dày cao hơn ở người cao tuổi.[21]

phẫu thuật dạ dày (nối tắt hoặc cắt bỏ)

• Các tế bào thành của dạ dày sản sinh ra yếu tố nội tại, yếu tố này liên kết với vitamin B12 tự do và thúc đẩy hấp
thụ ở đoạn cuối hồi tràng. Những người đã được phẫu thuật dạ dày hoặc nối tắt dạ dày có nguy cơ cao bị thiếu
hụt vitamin B12 do hấp thu không đủ.[22] Trong một nghiên cứu, 31% bệnh nhân phẫu thuật dạ dày bị thiếu hụt
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vitamin B12 so với 2% bệnh nhân đối chứng phù hợp về độ tuổi, giới tính và chủng tộc không có tiền sử phẫu
thuật dạ dày.[23] Một nghiên cứu khác đã phát hiện thấy 33% bệnh nhân đã nối tắt dạ dày Roux-en-Y bị thiếu hụt
vitamin B12 sau 2 năm mặc dù đã được điều trị định kỳ bằng vitamin tổng hợp.[24] Trong một nghiên cứu tổng
quát, thiếu hụt vitamin B12 đã được phát hiện thấy ở 6,5% bệnh nhân 12 tháng sau khi tiến hành phẫu thuật nối
tắt dạ dày Roux-en-Y so với chỉ 2,3% bệnh nhân trước khi thực hiện phẫu thuật.[12]

bệnh tiêu hóa (GI) mạn tính

• Các bệnh tiêu hóa mạn tính (ví dụ: bệnh Crohn và bệnh celiac) có thể gây ra chứng kém hấp thu hoặc hấp thu
không đủ vitamin B12.

• Sự hấp thu vitamin B12 xảy ra ở đoạn cuối hồi tràng; do đó, những người mắc bệnh về đoạn cuối hồi tràng có
nguy cơ cao bị thiếu hụt vitamin B12.[25] Trong một nghiên cứu, bằng chứng về tình trạng thiếu hụt vitamin B12
đã được phát hiện thấy ở hơn 50% bệnh nhân mắc bệnh Crohn đã cắt bỏ >20 cm đoạn cuối hồi tràng.[26]

chế độ ăn chay

• Những người ăn thuần chay không dùng thực phẩm bổ sung có nguy cơ bị thiếu hụt vitamin B12. Có tới 88%
người ăn chay đã được phát hiện có bằng chứng thiếu hụt vitamin B12 trong một nghiên cứu.[27]

sử dụng metformin

• Sử dụng metformin lâu dài đã được cho thấy là gây ra mức vitamin B12 trong huyết thanh thấp và khiến bệnh
nhân có nguy cơ thiếu hụt vitamin B12.[28] [29] [30] [31] [32] [33] Trong một thử nghiệm chọn ngẫu nhiên có
đối chứng nhỏ, nguy cơ tuyệt đối bị thiếu hụt vitamin B12 cao hơn 7,2% ở những bệnh nhân sử dụng metformin
trong 4,3 năm so với ở những bệnh nhân dùng giả dược (số cần để gây hại là 13,8).[34] Cơ chế không rõ ràng
nhưng có thể liên quan đến chứng kém hấp thu.

Sử dụng thuốc đối kháng thụ thể H2 hoặc thuốc ức chế bơm proton

• Vitamin B12 liên kết với thức ăn phải được giải phóng nhờ axit peptic tiết ra từ dạ dày. Do đó, những người dùng
thuốc đối kháng thụ thể H2 hoặc thuốc ức chế bơm proton lâu dài có thể có nguy cơ thiếu hụt vitamin B12.[35]
[36] [37] Một nghiên cứu lớn đã phát hiện thấy sử dụng các thuốc ức chế bơm proton hoặc thuốc đối kháng thụ
thể H2 kéo dài hơn 2 năm làm tăng nguy cơ bị thiếu hụt vitamin B12.[38]

Yếu
Nhiễm vi khuẩn Helicobacter pylori

• Các nghiên cứu cho thấy một mối liên hệ tiềm năng giữa nhiễm H pylori và thiếu hụt vitamin B12.[14] [15]  Tuy
nhiên, vẫn chưa rõ rằng vi sinh vật hay viêm teo dạ dày gây thiếu hụt vitamin B12.[39]

sử dụng thuốc chống co giật

• Carbamazepine và các thuốc chống co giật khác có liên quan đến thiếu hụt vitamin B12.[17] [18] Cơ chế chính xác
không rõ ràng nhưng có thể bao gồm gây ảnh hưởng đến sự hấp thu, gắn kết trong huyết tương, chuyển hóa trong
tế bào và bài tiết qua thận.

Tiểu đường

• Một nghiên cứu đã báo cáo tình trạng thiếu hụt vitamin B12 ở 22% số người có bệnh tiểu đường týp 2.[40] Thiếu
hụt vitamin B12 có thể dễ dàng bị bỏ qua như một nguyên nhân gây bệnh thần kinh ở những người có bệnh tiểu
đường týp 2.[40] Những bệnh nhân lớn tuổi bị bệnh tiểu đường dùng metformin có nguy cơ đặc biệt cao hơn vì
metformin có thể gây thiếu hụt vitamin B12.
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Mang thai

• Một đánh giá hệ thống đã phát hiện thấy tình trạng thiếu hụt vitamin B12 thường gặp trong thời gian mang thai và
nồng độ vitamin B12 giảm từ ba tháng đầu thai kỳ đến ba tháng cuối thai kỳ.[13] Thiếu hụt vitamin B12 trong thời
gian mang thai có thể làm tăng nguy cơ nhẹ cân khi sinh và sinh non.[41]  [UK Medicines Information: how should
severe vitamin B12 deficiency in pregnancy be managed?]

Các yếu tố về tiền sử và thăm khám

Các yếu tố chẩn đoán chủ yếu
có các yếu tố nguy cơ (thường gặp)

• Các yếu tố nguy cơ chính bao gồm >65 tuổi, tiền sử phẫu thuật dạ dày (cắt dạ dày hoặc nối tắt dạ dày để điều trị
béo phì), ăn thuần chay và ăn chay, bệnh đường tiêu hóa mạn tính (ví dụ: bệnh Crohn hoặc bệnh coeliac) và sử
dụng các loại thuốc gây bệnh đã biết (thuốc ức chế bơm proton, thuốc đối kháng thụ thể H2, metformin, thuốc
chống co giật).

tuổi già (thường gặp)

• Bệnh nhân cao tuổi có nguy cơ cao bị viêm teo dạ dày và đã được chứng minh là tăng tỷ lệ hiện mắc thiếu hụt
vitamin B12.[4] [5] [7] [21]

tiền sử phẫu thuật dạ dày (cắt dạ dày hoặc nối tắt dạ dày để điều trị béo phì) (thường gặp)

• Bệnh nhân được nốt tắt dạ dày hoặc cắt dạ dày có tỷ lệ mắc mới thiếu hụt vitamin B12 cao hơn do kém hấp thu
(do thiếu yếu tố nội tại).[48] Vì phẫu thuật nối tắt dạ dày cho bệnh béo phì khá phổ biến nên bác sĩ lâm sàng cần
thường xuyên kiểm tra xem bệnh nhân có phát triển tình trạng thiếu hụt vitamin B12 hay không, đặc biệt ở những
bệnh nhân chỉ dùng thực phẩm bổ sung vitamin tổng hợp.[49]

Các yếu tố chẩn đoán khác

dị cảm (thường gặp)

• Có thể là triệu chứng sớm và khó thấy của tổn thương thần kinh.

chế độ ăn thuần chay và ăn chay (không thường gặp)

• Người ăn chay nghiêm ngặt và đặc biệt là người ăn thuần chay không bổ sung vitamin tổng hợp có nguy cơ cao bị
thiếu hụt vitamin B12 do thiếu dinh dưỡng.

bệnh tiêu hóa mạn tính (ví dụ: bệnh Crohn hoặc bệnh coeliac) (không thường gặp)

• Các tình trạng gây kém hấp thu làm tăng nguy cơ thiếu hụt vitamin B12.

thuốc (thuốc ức chế bơm proton, thuốc đối kháng thụ thể H2, metformin, thuốc chống co
giật) (không thường gặp)

• Có thể có nguy cơ cao hơn do giảm khả năng phân giải vitamin B12 từ thực phẩm (thuốc ức chế bơm proton và
thuốc đối kháng thụ thể H2) hoặc can thiệp vào quá trình hấp thu (metformin và thuốc chống co giật).

thất điều (không thường gặp)

• Thiếu hụt vitamin B12 có thể gây thoái hóa cột sau và cuối cùng dẫn đến dáng đi mất điều hòa.

giảm cảm giác rung (không thường gặp)
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• Dấu hiệu kinh điển của thoái hóa cột sau.

thử nghiệm Romberg dương tính (không thường gặp)

• Dấu hiệu kinh điển của thoái hóa cột sau.

Xanh nhợt (không thường gặp)

• Thường là dấu hiệu muộn của thiếu hụt vitamin B12.

Chấm xuất huyết (không thường gặp)

• Thường là dấu hiệu muộn của thiếu hụt vitamin B12.

viêm lưỡi (không thường gặp)

• Thường là dấu hiệu muộn của thiếu hụt vitamin B12.

viêm khóe môi (không thường gặp)

• Bệnh nhân bị viêm khóe môi cần được xét nghiệm thiếu hụt vitamin B12.

Suy giảm nhận thức (không thường gặp)

• Ở những bệnh nhân bị sa sút trí tuệ hoặc suy giảm nhận thức, thiếu hụt vitamin B12 cần được loại trừ là nguyên
nhân.

Xét nghiệm chẩn đoán

Xét nghiệm thứ nhất cần yêu cầu

Xét nghiệm Kết quả

Công thức máu

• Để xác định dung tích hồng cầu, hemoglobin và MCV ban đầu.
• Hữu ích để việc chẩn đoán thiếu hụt vitamin B12 nặng và kéo dài, nhưng

không hữu ích để chẩn đoán thiếu hụt vitamin B12 giai đoạn đầu.
• Không hữu ích để loại trừ thiếu hụt vitamin B12, vì nhiều bệnh nhân bị thiếu

hụt vitamin B12 có thể có các thông số huyết học bình thường.[50]
• Có tới 28% số người bị thiếu hụt vitamin B12 được ghi nhận không bị thiếu

máu.[50]

tăng MCV, dung tích hồng cầu
thấp

soi phết máu ngoại vi

• Tế bào có nhân đa hình phân nhiều đoạn kinh điển và đại hồng cầu được
quan sát thấy ở tình trạng thiếu hụt vitamin B12 nặng, gây thiếu máu nguyên
hồng cầu khổng lồ.

• Đại hồng cầu là tiền thân của hồng cầu vì vậy số lượng tăng thể hiện trò quan
trọng của vitamin B12 đối với sự tạo huyết.

• Có thể bình thường ở tình trạng thiếu hụt giai đoạn đầu.

đại hồng cầu, tế bào có nhân đa
hình phân nhiều đoạn
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Xét nghiệm Kết quả

Vitamin B12 máu

• Vitamin B12 trong huyết thanh <148 picomol/L (<200 picogam/mL) cho thấy
có khả năng bị thiếu hụt vitamin B12. Chẩn đoán xác nhận thường không cần
thiết và cần bắt đầu điều trị theo kinh nghiệm.[1] [2]

• Cần tiến hành xét nghiệm bổ sung để loại trừ tình trạng thiếu hụt vitamin B12
có thể xảy ra (148-258 picomol/L [201-350 picogam/mL]).

• Bệnh nhân có vitamin B12 trong huyết thanh >258 picomol/L (>350
picogam/mL) ít khả năng bị thiếu hụt vitamin B12.

• Nồng độ vitamin B12 trong huyết thanh tối ưu cho chức năng huyết học và
thần kinh vẫn chưa được xác định.

<148 picomol/L (<200
picogam/mL) có khả năng
thiếu hụt; 148 đến 258 picomol/
L (201 đến 350 picogam/mL)
có thể thiếu hụt; >258 picomol/
L (>350 picogam/mL) ít khả
năng bị thiếu hụt

số lượng hồng cầu lưới

• Được sử dụng để phân biệt tình trạng thiếu hụt B12 với thiếu máu huyết tán.
• Chỉ số hồng cầu lưới thấp cho biết giảm sản sinh hồng cầu lưới, không giống

như ở tình trạng thiếu máu huyết tán, chỉ số hồng cầu lưới sẽ tăng lên.

chỉ số hồng cầu lưới hiệu chỉnh
thấp

Các xét nghiệm khác cần cân nhắc

Xét nghiệm Kết quả

axit methylmalonic (MMA)

• Một chất chỉ điểm của tình trạng thiếu hụt vitamin B12 trong mô.
• Thận trọng ở bệnh thận, có thể thấy mức MMA tăng .
• MMA tăng có thể giả tạo và cần phải được theo dõi sau đó để xác định xem

MMA có trở về bình thường khi được điều trị thích đáng hay không.

tăng (>0,4 micromol/L, nhưng
có thể đặc hiệu trong phòng thí
nghiệm)

homocysteine

• Một chất chỉ điểm của tình trạng thiếu hụt vitamin B12 trong mô.
• Không đặc hiệu như axit methylmalonic (MMA) với thiếu hụt vitamin B12.

Cũng tăng cao ở tình trạng thiếu hụt folate và nhược giáp.
• Có sẵn hơn MMA.

tăng (>15 micromol/L [>2,03
mg/dL], nhưng có thể đặc hiệu
trong phòng thí nghiệm)

holotranscobalamin

• Một chất chỉ điểm của tình trạng thiếu hụt vitamin B12 trong mô.
• Đo vitamin B12 liên kết với transcobalamin. Mức thấp cùng với vitamin B12

trong huyết thanh bình thường thấp gợi ý hấp thu không đủ.
• Không phổ biến rộng rãi.

<35 picogam/L có giá trị chẩn
đoán

kháng thể kháng yếu tố nội tại (IF)

• Sau khi xác nhận tình trạng thiếu hụt vitamin B12, NẾU kháng thể có thể xác
định được liệu thiếu máu ác tính (PA) có phải là nguyên nhân hay không. Chỉ
có độ nhạy 50%, nhưng có độ đặc hiệu cao với PA.[2]

dương tính nếu PA là nguyên
nhân

kháng thể kháng tế bào vách dạ dày (APC)

• Sau khi xác nhận tình trạng thiếu hụt vitamin B12, kháng thể APC có thể, kết
hợp với các xét nghiệm khác, giúp xác định được liệu thiếu máu ác tính (PA)
có phải là nguyên nhân hay không.

• Có độ nhạy cao (85%), nhưng có độ đặc hiệu thấp với PA vì kháng thể APC
có thể tăng cao ở tình trạng viêm teo dạ dày.[2]

kết quả dương tính có thể gợi ý
PA; kết quả dương tính không
đủ để chẩn đoán PA vì kháng
thể APC có thể tăng cao ở tình
trạng viêm teo dạ dày

gastrin trong huyết thanh (khi đói)

• Nồng độ gastrin tăng khi không có axit dịch vị trong dạ dày và có thể báo
hiệu bệnh thiếu máu ác tính.[47]

tăng cao nếu thiếu máu ác tính
là nguyên nhân
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Xét nghiệm Kết quả

xét nghiệm Schilling

• Đo khả năng hấp thu vitamin B12.
• Được thực hiện với khởi đầu xét nghiệm ban đầu là 1000 microgram

cyanocobalamin, tiêm bắp.
• Thường không có sẵn và hiếm khi được sử dụng.

khác nhau ở các giai đoạn khác
nhau

Chẩn đoán khác biệt

Tình trạng Các dấu hiệu/triệu chứng
khác biệt

Các xét nghiệm khác biệt

Thiếu hụt axit folic (vitamin
B9)

• Thường không có triệu chứng
thần kinh. Hiếm khi xảy ra
trong kỷ nguyên hiện tại bổ sung
axit folic ở Hoa Kỳ.

• Mức folate trong huyết thanh
thấp.

• Lưu ý rằng folate trong huyết
thanh thấp có thể dẫn đến nồng
độ vitamin B12 thấp giả.

• Điều trị bằng axit folic và xét
nghiệm lại.

Hội chứng rối loạn sinh tủy
(MDS)

• Biểu hiện thiếu máu hồng cầu
khổng lồ và khó để phân biệt
với thiếu hụt vitamin B12 vào
lúc đầu.

• MDS là nhóm các rối loạn có
đặc trưng bất thường nhiễm
sắc thể vô tính, tạo huyết không
hiệu quả và loạn sản dẫn đến
≥1 giảm tế bào máu và thay đổi
thiên về phát triển bệnh bạch
cầu dòng tủy cấp.

• Các rối loạn này có thể phát sinh
nguyên phát mà không có bất
kỳ biến cố thúc đẩy nào hoặc có
thể liên quan đến điều trị trước
đó bằng hóa trị hoặc xạ trị.

• Công thức máu trong MDS cho
thấy các tế bào hồng cầu đẳng
sắc hoặc đại hồng cầu; khoảng
40% bệnh nhân bị giảm bạch
cầu trung tính và >30% bị giảm
tiểu cầu. Những bất thường về
hình thái được phát hiện thấy
như các tế bào đại hồng cầu
hình bầu dục và bạch cầu hạt
có dị thường giả Pelet-Huet (các
bạch cầu hạt giảm hạt và giảm
phân thùy).

• Mô bệnh học tủy xương trong
MDS cho thấy loạn sản ở một
tỷ lệ nguyên tủy bào không biệt
hóa.

• Nhuộm sắt màu xanh Prussian
dịch hút tủy xương có thể cho
thấy nguyên bào sắt có vòng
(các tế bào tiền thân erythroid
bất thường có hạt xung quanh
nhân).

Viêm gan do rượu • Có thể biểu hiện thiếu máu hồng
cầu khổng lồ và thiếu hụt dinh
dưỡng. Tiền sử cho thấy có sử
dụng rượu.

• Men gan tăng.
• Mô bệnh học trên mẫu sinh thiết

gan cho thấy thay đổi lớp mỡ,
tình trạng viêm và số lượng xơ
hóa biến đổi dẫn đến bệnh xơ
gan ở tình trạng bệnh gan do
rượu nặng, mạn tính.
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Tình trạng Các dấu hiệu/triệu chứng
khác biệt

Các xét nghiệm khác biệt

Nhược giáp • Có thể có thiếu máu hồng cầu
khổng lồ.

• Có thể có dấu hiệu đau cơ và
đau khớp, yếu tứ chi và mệt
mỏi; các sau kích thích phản xạ
gân sâu cơ chậm trở về trạng
thái bth gợi ý mạnh mẽ chứng
nhược giáp.

• Tăng hormon kích thích tuyến
giáp, giảm T3 và T4 và tăng
creatine kinase.

Bệnh lý thần kinh ngoại biên • Các bệnh thần kinh do chèn ép
và bệnh thần kinh do bệnh tiểu
đường hoặc bệnh tuyến giáp có
thể khó phân biệt với các triệu
chứng thần kinh của thiếu hụt
vitamin B12.

• Các nghiên cứu dẫn truyền thần
kinh và điện đồ cơ hữu ích trong
việc xác nhận bệnh thần kinh
và mô tả đặc điểm của bệnh
thần kinh; tức là, mất myelin,
sợi trục, bệnh đa dây thần kinh,
viêm đơn dây thần kinh đa ổ,
bệnh rễ thần kinh hoặc tổn
thương đám rối thần kinh.

• Điều trị bằng vitamin B12 có
thể cải thiện các triệu chứng,
nhưng bệnh thần kinh cũng có
thể không hồi phục được.

Bệnh thần kinh do đái tháo
đường

• Dị cảm là một đặc điểm phổ
biến và có thể xảy ra ở tứ chi do
bệnh thần kinh ở những người
bị tiểu đường không được chẩn
đoán trong thời gian dài. Các
loại bệnh thần kinh khác có thể
biểu hiện ở bệnh tiểu đường,
bao gồm bệnh thần kinh tự
miễn.

• Kháng thể kháng glutamic axit
decarboxylase, kháng thể kháng
tế bào đảo tủy và tự kháng thể
kháng insulin có mặt ở 85%
bệnh nhân bị bệnh tiểu đường
týp 1 tại thời điểm chẩn đoán,
nhưng có thể biến mất trong
vòng vài năm.

Hồng cầu khổng lồ do thuốc
gây ra

• Hồng cầu khổng lồ do một
số loại thuốc, bao gồm
hydroxyurea, methotrexate,
zidovudine, azathioprine,
capecitabine và cladribine.

• Thường là một chẩn đoán lâm
sàng. Nồng độ thuốc trong huyết
thanh có thể xác nhận mối liên
hệ.

Chứng mất trí • Có đặc trưng là thay đổi nhận
thức (trí nhớ), các triệu chứng
tâm thần, thay đổi tính cách,
hành vi có vấn đề và các thay
đổi trong hoạt động chức năng
hàng ngày.

• Có thể do nhiều yếu tố khác
nhau không thể phân biệt được
về mặt lâm sàng với tình trạng
thiếu hụt vitamin B12.

• Kiểm tra trạng thái tâm thần
hoặc kiểm tra tâm thần kinh cần
được tiến hành nếu không chắc
chắn kết quả chẩn đoán.

• Xét nghiệm vitamin B12 bình
thường.
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Tình trạng Các dấu hiệu/triệu chứng
khác biệt

Các xét nghiệm khác biệt

Trầm cảm • Có đặc điểm là tâm trạng kém
liên tục gây ra các mức độ khác
nhau về rối loạn chức năng xã
hội, nhận thức, nghề nghiệp và
vật lý.

• Trầm cảm được chẩn đoán về
mặt lâm sàng với phát hiện >5
triệu chứng sau đây, xuất hiện
trong cùng khoảng thời gian 2
tuần: trạng thái trầm cảm, mất
hứng, thay đổi cân nặng, thay
đổi ham muốn tình dục, rối loạn
giấc ngủ, vấn đề vận động thần
kinh, năng lượng thấp, cảm giác
tội lỗi quá mức, tập trung kém
và ý nghĩ tự sát.[51]

• Xét nghiệm vitamin B12 bình
thường.

Thiếu máu ác tính (PA) • Bệnh nhân có triệu chứng thiếu
máu và thiếu hụt vitamin B12.
Họ cũng có thể bị sốt và than
phiền về đau hoặc khó chịu dạ
dày. Các đặc điểm thường gặp
bao gồm mệt mỏi, khó thở, dị
cảm, đau lưỡi đỏ, tiêu chảy và
vàng da nhẹ.

• Sau khi xác nhận tình trạng
thiếu hụt vitamin B12, kháng
thể kháng yếu tố nội tại có thể
xác định được liệu PA có phải là
nguyên nhân hay không. Chỉ có
độ nhạy 50%, nhưng có độ đặc
hiệu cao với PA.[2]

• Kháng thể kháng tế bào vách
dạ dày (APC) có thể, kết hợp
với các xét nghiệm khác, giúp
xác định được liệu PA có phải
là nguyên nhân hay không. Có
độ nhạy cao (85%), nhưng độ
đặc hiệu thấp với PA. Kháng
thể APC có thể tăng cao ở tình
trạng viêm teo dạ dày.[2]

• Sau khi bệnh nhân được cho
dùng yếu tố nội tại và nồng độ
vitamin B12 bình thường, mức
gastrin sẽ trở về bình thường.

Bệnh Crohn • Bệnh Crohn có thể ảnh hưởng
đến bất kỳ phần nào của đường
tiêu hóa và các triệu chứng có
thể rất khác nhau.

• Những phát hiện kinh điển khi
kiểm tra mô học bao gồm sự
ảnh hưởng đến tất cả các lớp
của thành ruột bởi u hạt, loét và
viêm cấp tính và mạn tính.
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Tình trạng Các dấu hiệu/triệu chứng
khác biệt

Các xét nghiệm khác biệt

Bệnh Coeliac • Bệnh nhân có các triệu chứng
tiêu hóa không rõ nguyên nhân,
tiêu chảy mạn tính, thiếu máu
do thiếu sắt không rõ nguyên
nhân, thiếu hụt vitamin D hoặc
phát ban da phù hợp với bệnh
viêm da dạng herpes.

• Các tình huống khác bao gồm
tăng cân chậm, vóc người thấp,
viêm miệng áp-tơ nặng tái phát,
sảy thai tự nhiên tái phát và vô
sinh.

• Kháng thể globulin miễn dịch A
kháng gliadin và endomysial.

• Xét nghiệm mô bệnh học ruột
non là xét nghiệm đặc hiệu và
nhạy nhất, cho thấy chứng teo
nhung mao và viêm niêm mạc
với những thay đổi tăng sản ở
các nang.

• Thiếu máu do thiếu sắt là biểu
hiện lâm sàng thường gặp nhất
ở người lớn:

• Thiếu hụt folate (và ít gặp hơn
là vitamin B12) có thể dẫn đến
thiếu máu hồng cầu khổng lồ.

Bệnh loét dạ dày tá tràng do
nhiễm Helicobacter pylori

• H pylori là một vi khuẩn gram
âm, vi ái khí, sống trong dạ dày
và tá tràng. Nó gây ra viêm teo
dạ dày cấp thấp mạn tính và liên
quan chặt chẽ đến sự phát triển
của loét tá tràng và dạ dày và
ung thư dạ dày.

• Hơn 80% người bị nhiễm vi
khuẩn này không có triệu chứng.

• Kết quả kiểm tra hơi thở carbon
urê dương tính.

• Phương pháp đáng tin cậy nhất
để phát hiện nhiễm H pylori là
sinh thiết nội soi. Mô bệnh học
cho thấy teo dạ dày, viêm, và vi
khuẩn trên các thuốc nhuộm đặc
biệt.

Viêm tụy mạn tính • Tiền sử có bệnh sỏi mật hoặc
lạm dụng rượu.

• Có đặc điểm đau bụng dai dẳng
hoặc tái phát và tổn thương tiến
triển đến tuyến tụy và các cấu
trúc xung quanh, dẫn đến tạo
sẹo và mất chức năng.

• Siêu âm hoặc chụp CT bụng có
thể cho thấy xơ hóa và vôi hóa
tuyến tụy.

• Đánh giá enzym tuyến tụy là
xét nghiệm nhạy và đặc hiệu
nhất để chẩn đoán suy tụy từ
nhẹ đến trung bình hoặc viêm
tụy mạn tính, nhưng đánh giá
này chỉ có ở một vài trung tâm.
Lấy dịch tụy bằng ống thông
dạ dày tá tràng trong khi kích
thích hormon ngoại sinh bằng
cholecystokinin và/hoặc secretin.

• Giúp phân biệt các dạng kém
hấp thu do tuyến tụy và không
do tuyến tụy.

Tăng trưởng quá mức vi khuẩn
ở ruột non

• Tiền sử có thể cho thấy các tình
trạng làm thay đổi giải phẫu
ruột, nhu động và sự bài tiết axit
dạ dày. Những tình trạng này
bao gồm sử dụng thuốc ức chế
bơm proton và rối loạn cấu trúc
giải phẫu trong ruột, bao gồm lỗ
rò, túi thừa và quai ruột mù sau
khi phẫu thuật.

• Xét nghiệm xác định đòi hỏi
nuôi cấy dịch hỗng tràng mọc
>10^5 vi khuẩn/mL.

• Xét nghiệm thở hydro có thể
cho thấy chứng kém hấp thu,
nhưng không nhạy hoặc đặc
hiệu với sự tăng trưởng quá
mức vi khuẩn.

• Thử nghiệm điều trị bằng kháng
sinh trong vòng 1 tuần có thể
cung cấp giá trị chẩn đoán.
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Tình trạng Các dấu hiệu/triệu chứng
khác biệt

Các xét nghiệm khác biệt

Hội chứng Zollinger-Ellison • Một tình trạng do khối u tiết ra
gastrin gây tăng tiết axit dạ dày
dẫn đến bệnh loét. Tình trạng
này thường có biểu hiện đau
bụng, tiêu chảy và trào ngược dạ
dày-thực quản. Các biểu hiện ít
gặp hơn bao gồm sút cân, xuất
huyết tiêu hóa, buồn nôn và nôn.

• Mức gastrin trong huyết thanh
khi đói tăng cao trong trường
hợp không có axit dịch vị và xét
nghiệm bài tiết dương tính hoặc
mô học đã chứng minh khối u
thần kinh nội tiết.

Sprue nhiệt đới • Được cho là được kích hoạt
hoặc duy trì bởi một loại nhiễm
khuẩn chưa xác định.

• Biểu hiện các triệu chứng và
dấu hiệu kém hấp thu, đau bụng,
tiêu chảy và đầy hơi.

• Tỷ lệ tái phát khá lớn ở những
bệnh nhân đã điều trị nhưng
vẫn sống hoặc quay lại vùng lưu
hành dịch ở khu vực nhiệt đới.

• Nội soi và sinh thiết ruột non
cho thấy teo nhung mao tiến
triển ở ruột non tương tự như
bệnh coeliac.

• Thử nghiệm điều trị bằng
tetracycline trong vòng 6 tháng
đưa cấu trúc niêm mạc trong
ruột non trở về tình trạng bình
thường.

Sán cá (Diphyllobothrium
latum)

• Sán cá có nguồn gốc từ vùng
Scandinavia, miền tây nước Nga
và các quốc gia vùng Baltic, mặc
dù hiện nay nó cũng có mặt ở
Bắc Mỹ, đặc biệt là Tây Bắc
Thái Bình Dương.

• Nhiễm bệnh phát sinh sau khi
ăn cá sống hoặc sản phẩm cá.

• Bệnh nhân có các triệu chứng
suy dinh dưỡng bao gồm thiếu
máu.

• Trứng sán cá xuất hiện trong
phân 5 đến 6 tuần sau khi nhiễm
bệnh và kiểm tra phân có thể
xác nhận chẩn đoán.

Nhiễm HIV • Suy dinh dưỡng thường gặp ở
bệnh HIV, đặc biệt là ở những
vùng nghèo tài nguyên. Một
chu kỳ nhiễm bệnh cơ hội gây
sụt cân và chán ăn, cùng với
tiêu chảy và kém hấp thu, góp
phần gây nên tình trạng suy dinh
dưỡng này.

• Nếu chỉ định xét nghiệm HIV,
nên sử dụng kĩ thuật xét nghiệm
ELISA Âm tính giả có thể xảy
ra trong khoảng thời gian ngay
sau khi nhiễm khuẩn và trước
khi kháng thể kháng HIV phát
triển. Cần phải xác nhận kết quả
dương tính bằng Western blot
hoặc ELISA thứ hai. Khoảng
thời gian có thể được giảm
xuống còn 2 đến 4 tuần bằng
cách sử dụng các xét nghiệm thế
hệ thứ tư và những xét nghiệm
bao gồm kháng thể IgM kháng
HIV.
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Tình trạng Các dấu hiệu/triệu chứng
khác biệt

Các xét nghiệm khác biệt

Alpha-thalassaemia • Một bệnh máu di truyền tính
trạng lặn

• Nhu cầu vitamin B12 tăng ở
bệnh alpha-thalassemia và ở
những bệnh nhân này, thiếu hụt
vitamin B12 có thể là đặc điểm
biểu hiện. Bệnh nhân có biểu
hiện thiếu máu, to gan lách, loét
chân và đau xương. Bệnh này
phổ biến hơn ở các nước Địa
Trung Hải, Châu Á, Trung Đông
và Nam Mỹ.

• Công thức máu và phết ngoại
vi cho thấy hồng cầu nhỏ, tăng
hồng cầu thứ phát, giảm sắc
hồng cầu, và thiếu máu nhẹ.

• Chẩn đoán được thực hiện bằng
cách kết hợp giữa các nghiên
cứu gia đình và loại trừ cả thiếu
máu do thiếu sắt và đặc điểm
của bệnh beta-thalassemia.

• Điện di hemoglobin cho thấy
tăng tỷ lệ các chuỗi beta-alpha-
globin.

Đa xơ cứng • Biểu hiện thần kinh của chứng
thiếu hụt vitamin B12 có thể
giống với các triệu chứng lâm
sàng của bệnh đa xơ cứng. Tuy
nhiên, trong hầu hết các ca bệnh
đa xơ cứng, thường kèm theo
tổn thương não

• Biểu hiện khác nhau: xảy ra
nhiều đợt cách nhau về không
gian (tức là, các triệu chứng
thần kinh bắt nguồn từ các tổn
thương ở các vị trí khác nhau
trên hệ thần kinh trung ương) và
thời gian. Các triệu chứng có thể
bao gồm yếu chi tiến triển, dáng
đi khó khăn, thất điều, mất cân
bằng và chóng mặt kịch phát.

• MRI não thường cho thấy các
vùng mất myelin.

• Xét nghiệm dịch não tủy (CSF)
cho thấy có dải đơn dòng và IgG
nâng lên.

Bệnh giang mai (tabes dorsalis) • Tiền sử nhiễm giang mai hoặc
bệnh lây truyền qua đường tình
dục.

• Các triệu chứng thần kinh của
giang mai và thoái hóa cột sống
kết hợp bán cấp có thể tương tự
nhau.

• Chẩn đoán phân biệt không phải
lúc nào cũng phụ thuộc vào một
mình phản ứng của Phòng thí
nghiệm nghiên cứu bệnh hoa
liễu (VDRL).

• Cần xét nghiệm CSF để chẩn
đoán bệnh giang mai thần kinh.

• Xét nghiệm phản ứng CSF của
VDRL đặc hiệu nhưng không
nhạy với bệnh giang mai thần
kinh.

• Xét nghiệm phản ứng hấp thu
kháng thể xoắn khuẩn huỳnh
quang CSF nhạy, nhưng không
đặc hiệu với bệnh giang mai
thần kinh.

Các tiêu chí chẩn đoán

Nồng độ vitamin B12 trong huyết thanh

Thông thường, vitamin B12 trong huyết thanh có thể được chia nhỏ thành 3 giá trị:[1] [2]
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• Thiếu hụt vitamin B12 có khả năng xảy ra: <148 picomol/L (<200 picogram/mL)
• Thiếu hụt vitamin B12 có thể xảy ra: 148 đến 258 picomol/L (201 đến 350 picogram/mL)
• Ít có khẳ năng thiếu hụt vitamin B12 : >258 picomol/L (>350 picogram/mL).
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Thiếu hụt Vitamin B12 Điều trị

Cách tiếp cận điều trị từng bước

Bệnh nhân có các triệu chứng huyết học hoặc thần kinh nặng của chứng thiếu hụt vitamin B12 cần điều trị ngay lập
tức bằng phác đồ cyanocobalamin hoặc hydroxocobalamin chuyên sâu trong hơn 1 tháng, sau đó dùng liều duy trì liên
tục. Bệnh nhân có triệu chứng thiếu hụt vitamin B12 từ nhẹ đến trung bình cần được bắt đầu và tiếp tục dùng liều
cyanocobalamin hoặc hydroxocobalamin ở mức duy trì. Những bệnh nhân không có triệu chứng có nguy cơ cao bị thiếu
hụt vitamin B12 (ví dụ: người ăn thuần chay và người ăn chay, bệnh nhân cao tuổi, những người bị bệnh đường tiêu hóa
[GI] mạn tính) cũng cần liều cyanocobalamin hoặc hydroxocobalamin ở mức duy trì vì biến chứng huyết học và thần
kinh của chứng thiếu hụt vitamin B12 có thể không hồi phục được một khi đã xuất hiện. Nếu nguyên nhân gây thiếu hụt
vitamin B12 chưa được xác định thì cần bắt đầu điều trị trong khi tiến hành xét nghiệm thêm.

Các phương án điều trị bằng vitamin B12
Các phương án khả dụng bao gồm cyanocobalamin dùng ngoài đường tiêu hóa (tiêm bắp hoặc dưới da), dùng qua
đường uống, ngậm dưới lưỡi, hoặc xịt mũi. Cyanocobalamin dùng ngoài đường tiêu hóa là phương pháp điều trị đáng
tin cậy và quen thuộc nhất đối với tình trạng thiếu hụt vitamin B12, đặc biệt là với bệnh nhân bị thiếu máu nặng và/
hoặc bệnh thần kinh (thoái hóa cột sống kết hợp bán cấp, sa sút trí tuệ hoặc suy giảm nhận thức).[19] Ở châu Âu,
hydroxocobalamin thường được sử dụng hơn cyanocobalamin. Hydroxocobalamin được giữ lại lâu hơn trong cơ thể so
với cyanocobalamin, nhưng ưu thế của cyanocobalamin chưa được xác định trong các thử nghiệm lâm sàng.

Cyanocobalamin liều cao dùng qua đường uống có thể được hấp thu đầy đủ, ngay cả ở những bệnh nhân bị thiếu
máu ác tính hoặc cắt bỏ đoạn cuối hồi tràng đáng kể.[54] [55] Các phát hiện từ đánh giá Cochrane gợi ý rằng
cyanocobalamin dùng qua đường uống có hiệu quả như, nếu không hiệu quả hơn, cyanocobalamin tiêm bắp ở bệnh
nhân thiếu hụt vitamin B12.[56] Khả năng hấp thu có thể được tối đa bằng cách dùng khi đói.

Cyanocobalamin dạng ngậm dưới lưỡi và xịt mũi đã được cho thấy là có hiệu quả đối với thiếu hụt vitamin B12; tuy
nhiên, chúng thường không được sử dụng trong điều trị thiếu hụt vitamin B12 do có ít bằng chứng và ít hiểu biết về
liều tối ưu.[57] [58] [59]

Có triệu chứng
triệu chứng nặng

• Bệnh nhân biểu hiện các triệu chứng huyết học nặng (giảm ba dòng và thiếu máu có triệu chứng rõ rệt) hoặc
thần kinh (thoái hóa cột sống kết hợp bán cấp, sa sút trí tuệ hoặc suy giảm nhận thức) của tình trạng thiếu hụt
vitamin B12 cần được điều trị khẩn cấp và cấp tính.[60]

• Bệnh nhân bị thiếu máu có triệu chứng và giảm ba dòng cần nhập viện và giới thiệu đến chuyên gia tư vấn
về huyết học, và trong trường hợp hiếm gặp, có thể cần truyền hồng cầu (RBC). Nếu có dấu hiệu của suy tim
sung huyết, thì cần truyền khối hồng cầu cùng với liệu pháp thuốc lợi tiểu liều thấp. Phác đồ cấp tính gồm
1000 microgram cyanocobalamin dùng ngoài đường tiêu hóa hàng ngày trong 1-2 tuần và sau đó một lần một
tuần trong tối đa 1 tháng, cho đến khi quan sát thấy tăng hồng cầu lưới đáng kể trong tủy.[61] Bổ sung axit
folic có thể giúp phục hồi những bất thường về huyết học.

• Bệnh nhân có triệu chứng thần kinh nặng có thể cần được giới thiệu và đánh giá thần kinh và tâm thần lão học
trong khi bắt đầu phác đồ điều trị ngoài tiêu hóa cấp tính. Trong một số trường hợp, các triệu chứng thần kinh
có thể không hồi phục được mặc dù đã bình thường hóa nồng độ vitamin B12 trong huyết thanh.

• Điều trị duy trì liên tục là dùng cyanocobalamin qua đường uống ngày một lần hoặc cyanocobalamin ngoài
đường tiêu hóa tháng một lần.

các triệu chứng nhẹ đến vừa
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• Điều trị cấp tính và duy trì cho các bệnh nhân có triệu chứng thiếu hụt vitamin B12 nhẹ đến trung bình (ví dụ:
thiếu máu nhẹ, rối loạn cảm giác/dị cảm, đa dây thần kinh, trầm cảm) với cyanocobalamin dùng qua đường
uống ngày một lần hoặc cyanocobalamin ngoài đường tiêu hóa tháng một lần, tùy thuộc vào lựa chọn của bác
sĩ lâm sàng.

• Bệnh nhân được điều trị bằng cyanocobalamin dùng qua đường uống cần đáp ứng trong vòng 8 tuần. Nếu
vitamin B12 trong huyết thanh không tăng đáng kể sau thời gian này, các bác sĩ lâm sàng nên chuyển sang dùng
cyanocobalamin ngoài đường tiêu hóa (nếu chưa được sử dụng) hoặc cân nhắc các nguyên nhân khác.

Thiếu hụt không có triệu chứng hoặc không rõ rệt ở những bệnh nhân có nguy
cơ cao
Bệnh nhân có nguy cơ cao (ví dụ: bệnh nhân cao tuổi và những người có chế độ ăn hạn chế hoặc bệnh dạ dày ruột
mạn tính) cần được theo dõi tình trạng thiếu hụt vitamin B12 và thậm chí nếu không có triệu chứng, họ cần được
cân nhắc điều trị bằng cyanocobalamin dùng qua đường uống hoặc ngoài đường tiêu hóa. Điều này là do các biến
chứng huyết học và thần kinh của thiếu hụt vitamin B12 có thể không hồi phục được một khi đã xuất hiện. Ở Anh,
các hướng dẫn khuyến nghị xem xét một thử nghiệm điều trị theo kinh nghiệm bằng cyanocobalamin liều thấp trong 1
tháng ở những bệnh nhân thiếu hụt mức cobalamine trong huyết thanh không rõ ràng (cận lâm sàng) trong hai lần.[1]

Bệnh nhân cao tuổi (>65 tuổi) cần được tư vấn chế độ ăn uống về tầm quan trọng của việc ăn thức ăn có nguồn gốc
từ động vật như thịt, cá, trứng và sữa, và dùng thực phẩm bổ sung vitamin tổng hợp. Những người đang trong chế độ
ăn hạn chế, chẳng hạn như người ăn thuần chay và người ăn chay, cần được tư vấn rằng có thể cần phải theo dõi và bổ
sung suốt đời. Trẻ nhũ nhi của các bà mẹ ăn thuần chay cần phải bổ sung từ khi sinh ra.

Bệnh nhân có bệnh GI mạn tính có thể gây ra chứng kém hấp thu hoặc hấp thu không đầy đủ (ví dụ: thiếu máu ác
tính, bệnh Crohn, bệnh coeliac) hoặc những người đã trải qua phẫu thuật dạ dày hoặc cắt bỏ đoạn cuối hồi tràng cần
được điều trị bằng cyanocobalamin ngoài đường tiêu hóa.[62]

Những bệnh nhân đã phẫu thuật giảm cân có thể không đủ khả năng duy trì đủ nồng độ vitamin B12 trong huyết
thanh bằng vitamin tổng hợp; do đó cần dùng cyanocobalamin qua đường uống, ngoài đường tiêu hóa hoặc xịt
mũi.[49] [63] Một loại thực phẩm bổ sung vitamin tổng hợp dạng uống được tối ưu hóa cho phẫu thuật giảm cân đã
cho thấy lợi ích tiềm năng trong việc giảm thiếu hụt vitamin sau phẫu thuật nối tắt dạ dày Roux-en-Y, nhưng vẫn còn
ít bằng chứng.[64]

Theo dõi đáp ứng với điều trị
Tăng hồng cầu lưới nhanh trong tủy xương là biểu hiện có đáp ứng với điều trị ở những bệnh nhân bị thiếu máu nặng
do thiếu hụt vitamin B12 và có thể đo được trong 1-2 tuần. Các chất chỉ điểm khác cho thấy thiếu hụt, bao gồm axit
methylmalonic, homocysteine, và thể tích trung bình hồng cầu, cần trở về bình thường trong 8 tuần được điều trị đầy
đủ. Nồng độ vitamin B12 trong huyết thanh (cobalamin trong huyết thanh) cần trở lại bình thường trước khi bắt đầu
điều trị duy trì.

Hầu hết bệnh nhân được xác định thiếu hụt vitamin B12 cần phải được điều trị duy trì suốt đời với cyanocobalamin
dùng qua đường uống ngày một lần hoặc cyanocobalamin dùng ngoài đường tiêu hóa tháng một lần. Cyanocobalamin
dùng qua đường uống thường được dung nạp tốt để duy trì. Cyanocobalamin dùng ngoài đường tiêu hóa thường được
dành riêng cho những người không thể uống thuốc hàng ngày hoặc đã ghi nhận thất bại trong việc điều trị bằng đường
uống. Một số bác sĩ lâm sàng có thể cố gắng giảm đến liều thấp nhất có hiệu quả của cyanocobalamin khi qua đường
uống duy trì. Theo dõi định kỳ sau khi điều trị bổ xung có thể giúp xác định những bệnh nhân có thể duy trì nồng độ
trong huyết thanh với liều dùng qua đường uống <1000 microgram/ngày.[65] Mặc dù sự hấp thu cyanocobalamin dùng
qua đường uống xảy ra ở liều <1000 microgram/ngày, có thể có sự hấp thu biến đổi và ít hơn đáp ứng tối đa trên lâm
sàng và trong phòng thí nghiệm.[66] [67] [68]
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Tổng quan về các chi tiết điều trị

Tham khảo cơ sở dữ liệu dược địa phương của quý vị để biết thông tin toàn diện về thuốc, bao gồm các chống chỉ định,
tương tác giữa các loại thuốc, và liều dùng thay thế. ( xem Tuyên bố miễn trách nhiệm )

Cấp tính ( tóm tắt )

có triệu chứng

triệu chứng nặng 1 cyanocobalamin hoặc hydroxocobalamin dùng
ngoài đường tiêu hóa

thêm giới thiệu đến bác sĩ chuyên khoa thần kinh và/
hoặc bác sĩ chuyên khoa huyết học

bổ sung truyền máu ± thuốc lợi tiểu

bổ sung axit folic dùng qua đường uống

thêm cyanocobalamin dùng qua đường uống hoặc ngoài
đường tiêu hóa suốt đời hoặc hydroxocobalamin
dùng ngoài đường tiêu hóa

các triệu chứng nhẹ đến vừa 1 cyanocobalamin dùng qua đường uống hoặc ngoài
đường tiêu hóa hoặc hydroxocobalamin dùng ngoài
đường tiêu hóa

thêm cyanocobalamin dùng qua đường uống hoặc ngoài
đường tiêu hóa suốt đời hoặc hydroxocobalamin
dùng ngoài đường tiêu hóa

thiếu hụt không có triệu chứng hoặc không
rõ ràng

bệnh nhân >65 tuổi có chế độ
ăn kém

1 bổ sung dinh dưỡng + vitamin tổng hợp

2 cyanocobalamin dùng qua đường uống hoặc ngoài
đường tiêu hóa suốt đời hoặc hydroxocobalamin
dùng ngoài đường tiêu hóa

chế độ ăn thuần chay hoặc ăn
chay

1 bổ sung dinh dưỡng + vitamin tổng hợp

2 cyanocobalamin dùng qua đường uống hoặc ngoài
đường tiêu hóa suốt đời hoặc hydroxocobalamin
dùng ngoài đường tiêu hóa

bị bệnh tiêu hóa (GI) mạn tính 1 cyanocobalamin hoặc hydroxocobalamin dùng
ngoài đường tiêu hóa

sau khi phẫu thuật giảm cân 1 cyanocobalamin dùng qua đường uống hoặc
ngoài đường tiêu hóa hoặc dạng xịt mũi hay
hydroxocobalamin dùng ngoài đường tiêu hóa
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Các lựa chọn điều trị

Cấp tính

có triệu chứng

triệu chứng nặng 1 cyanocobalamin hoặc hydroxocobalamin dùng
ngoài đường tiêu hóa

Các lựa chọn sơ cấp

» cyanocobalamin: 1000 microgram tiêm bắp/tiêm
dưới da ngày một lần trong 1-2 tuần, sau đó là
1000 microgram tuần một lần trong 1 tháng

HOẶC

» hydroxocobalamin: 1000 microgram tiêm bắp
ba lần một tuần trong 2 tuần, sau đó là 1000
microgram 3 tháng một lần

» Bệnh nhân có triệu chứng huyết học nặng (giảm ba
dòng và thiếu máu có triệu chứng rõ rệt) hoặc thần
kinh (thoái hóa cột sống kết hợp bán cấp, sa sút trí
tuệ hoặc suy giảm nhận thức) của tình trạng thiếu hụt
vitamin B12 cần được nhập viện và điều trị khẩn cấp
và cấp tính.

» Phác đồ cấp tính của cyanocobalamin ngoài đường
tiêu hóa được cho dùng hàng ngày trong 1 đến 2 tuần
và sau đó là tuần một lần cho đến 1 tháng, đến khi
quan sát thấy sự tăng hồng cầu lưới đáng kể trong tủy.

» Tăng hồng cầu lưới nhanh trong tủy xương có thể đo
được trong 1 đến 2 tuần như là một đáp ứng với điều
trị. Các chất chỉ điểm khác của tình trạng thiếu hụt,
bao gồm axit methylmalonic, homocysteine, và thể tích
trung bình hồng cầu, cần trở về bình thường trong 8
tuần được điều trị đầy đủ.

» Ở châu Âu, hydroxocobalamin thường được sử dụng
hơn cyanocobalamin. Hydroxocobalamin được giữ lại
lâu hơn trong cơ thể so với cyanocobalamin, nhưng ưu
thế của cyanocobalamin chưa được xác định trong các
thử nghiệm lâm sàng.

thêm giới thiệu đến bác sĩ chuyên khoa thần kinh và/
hoặc bác sĩ chuyên khoa huyết học

» Có thể được chỉ định giới thiệu đến bác sĩ chuyên
khoa thần kinh.

» Trong một số trường hợp, các triệu chứng thần kinh
có thể không hồi phục được mặc dù nồng độ vitamin
B12 trong huyết thanh trở lại bình thường.
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Thiếu hụt Vitamin B12 Điều trị

Cấp tính
» Bệnh nhân bị thiếu máu có triệu chứng và giảm
ba dòng cần được giới thiệu đến bác sĩ chuyên khoa
huyết học.

bổ sung truyền máu ± thuốc lợi tiểu

Các lựa chọn sơ cấp

» bumetanide: ban đầu 0,5 đến 2 mg dùng qua
đường uống/tĩnh mạch một hoặc hai lần mỗi ngày,
tăng dần liều theo đáp ứng, tối đa 10 mg/ngày

» Bệnh nhân bị thiếu máu có triệu chứng và giảm ba
dòng cần nhập viện và giới thiệu cố vấn về huyết học
và, trong trường hợp hiếm gặp, có thể cần truyền hồng
cầu (RBC).

» Nếu có dấu hiệu của suy tim sung huyết, nên theo
dõi tim và cần truyền khối RBC cùng với liệu pháp
thuốc lợi tiểu liều thấp.

bổ sung axit folic dùng qua đường uống

Các lựa chọn sơ cấp

» axit folic: 1 mg dùng qua đường uống ngày một
lần

» Bổ sung folate có thể giúp phục hồi những bất
thường về huyết học.

thêm cyanocobalamin dùng qua đường uống hoặc ngoài
đường tiêu hóa suốt đời hoặc hydroxocobalamin
dùng ngoài đường tiêu hóa

Các lựa chọn sơ cấp

» cyanocobalamin: 1000 microgram dùng qua
đường uống ngày một lần

Các lựa chọn thứ cấp

» cyanocobalamin: 1000 microgram tiêm bắp/tiêm
dưới da tháng một lần

HOẶC

» hydroxocobalamin: 1000 microgram tiêm bắp 3
tháng một lần

» Hầu hết bệnh nhân được xác định thiếu hụt vitamin
B12 cần phải được điều trị duy trì suốt đời với
cyanocobalamin dùng qua đường uống ngày một lần
hoặc cyanocobalamin dùng ngoài đường tiêu hóa tháng
một lần.

» Cyanocobalamin dùng qua đường uống thường được
dung nạp tốt với liệu pháp duy trì. Cyanocobalamin
dùng ngoài đường tiêu hóa thường được dành riêng
cho những người không thể uống thuốc hàng ngày
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Cấp tính
hoặc đã ghi nhận thất bại trong việc điều trị bằng
đường uống.

» Một số bác sĩ lâm sàng có thể cố gắng giảm liều đến
mức thấp nhất có hiệu quả của cyanocobalamin khi
dùng qua đường uống duy trì. Theo dõi định kỳ sau
điều trị bổ xung có thể xác định những bệnh nhân có
thể duy trì nồng độ trong huyết thanh với liều dùng
qua đường uống <1000 microgram/ngày.[65]

» Mặc dù sự hấp thu cyanocobalamin dùng qua đường
uống xảy ra ở liều <1000 microgram/ngày, có thể có
sự hấp thu biến đổi và ít hơn đáp ứng tối đa trê lâm
sàng và trong phòng thí nghiệm.[66] [67] [68]

» Khả năng hấp thu có thể được tối đa bằng cách dùng
khi đói.

» Đáp ứng với cyanocobalamin dùng qua đường uống
hàng ngày sẽ được quan sát thấy trong vòng 8 tuần.
Nếu vitamin B12 trong huyết thanh không tăng đáng
kể sau thời gian này, các bác sĩ lâm sàng nên chuyển
sang dùng cyanocobalamin ngoài đường tiêu hóa hoặc
xem xét các nguyên nhân khác.

» Ở châu Âu, hydroxocobalamin thường được sử dụng
hơn cyanocobalamin. Hydroxocobalamin được giữ lại
lâu hơn trong cơ thể so với cyanocobalamin, nhưng ưu
thế của cyanocobalamin chưa được xác định trong các
thử nghiệm lâm sàng.

các triệu chứng nhẹ đến vừa 1 cyanocobalamin dùng qua đường uống hoặc ngoài
đường tiêu hóa hoặc hydroxocobalamin dùng ngoài
đường tiêu hóa

Các lựa chọn sơ cấp

» cyanocobalamin: 1000 microgram dùng qua
đường uống ngày một lần; 1000 microgram tiêm
bắp/tiêm dưới da tháng một lần

HOẶC

» hydroxocobalamin: 1000 microgram tiêm bắp 3
tháng một lần

» Điều trị các bệnh nhân có triệu chứng thiếu hụt
vitamin B12 nhẹ đến trung bình (ví dụ: thiếu máu nhẹ,
rối loạn cảm giác/dị cảm, đa dây thần kinh, trầm cảm)
với cyanocobalamin dùng qua đường uống ngày một
lần hoặc cyanocobalamin dùng ngoài đường tiêu hóa
tháng một lần, tùy thuộc vào lựa chọn của bác sĩ lâm
sàng.

» Ở bệnh nhân được điều trị bằng cyanocobalamin
dùng qua đường uống, đáp ứng sẽ được quan sát thấy
trong vòng 8 tuần. Nếu vitamin B12 trong huyết thanh
không tăng đáng kể sau thời gian này, các bác sĩ lâm
sàng nên chuyển sang dùng cyanocobalamin ngoài
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Thiếu hụt Vitamin B12 Điều trị

Cấp tính
đường tiêu hóa (nếu chưa được sử dụng) hoặc xem xét
các nguyên nhân khác.

» Ở châu Âu, hydroxocobalamin thường được sử dụng
hơn cyanocobalamin. Hydroxocobalamin được giữ lại
lâu hơn trong cơ thể so với cyanocobalamin, nhưng ưu
thế của cyanocobalamin chưa được xác định trong các
thử nghiệm lâm sàng.

thêm cyanocobalamin dùng qua đường uống hoặc ngoài
đường tiêu hóa suốt đời hoặc hydroxocobalamin
dùng ngoài đường tiêu hóa

Các lựa chọn sơ cấp

» cyanocobalamin: 1000 microgram dùng qua
đường uống ngày một lần

Các lựa chọn thứ cấp

» cyanocobalamin: 1000 microgram tiêm bắp/tiêm
dưới da tháng một lần

HOẶC

» hydroxocobalamin: 1000 microgram tiêm bắp 3
tháng một lần

» Hầu hết bệnh nhân được xác định thiếu hụt vitamin
B12 cần phải được điều trị duy trì suốt đời với
cyanocobalamin dùng qua đường uống ngày một lần
hoặc cyanocobalamin dùng ngoài đường tiêu hóa tháng
một lần.

» Cyanocobalamin dùng qua đường uống thường được
dung nạp tốt với liệu pháp duy trì. Cyanocobalamin
dùng ngoài đường tiêu hóa thường được dành riêng
cho những người không thể uống thuốc hàng ngày
hoặc đã ghi nhận thất bại trong việc điều trị bằng
đường uống.

» Một số bác sĩ lâm sàng có thể cố gắng giảm liều đến
mức thấp nhất có hiệu quả của cyanocobalamin khi
dùng qua đường uống duy trì. Theo dõi định kỳ sau
điều trị bổ xung có thể xác định những bệnh nhân có
thể duy trì nồng độ trong huyết thanh với liều dùng
qua đường uống <1000 microgram/ngày.[65]

» Mặc dù sự hấp thu cyanocobalamin dùng qua đường
uống xảy ra ở liều <1000 microgram/ngày, có thể có
sự hấp thu biến đổi và ít hơn đáp ứng tối đa trê lâm
sàng và trong phòng thí nghiệm.[66] [67] [68]

» Khả năng hấp thu có thể được tối đa bằng cách dùng
khi đói.

» Đáp ứng với cyanocobalamin dùng qua đường uống
hàng ngày sẽ được quan sát thấy trong vòng 8 tuần.
Nếu vitamin B12 trong huyết thanh không tăng đáng

Đ
IỀ

U
 T

R
Ị

Bản PDF chủ đề BMJ Best Practice (Thực tiễn Tốt nhất của BMJ) này
dựa trên phiên bản trang mạng được cập nhật lần cuối vào: Jun 22, 2018.

Các chủ đề BMJ Best Practice (Thực tiễn Tốt nhất của BMJ) được cập nhật thường xuyên và
bản mới nhất của các chủ đề này có trên bestpractice.bmj.com . Việc sử dụng nội dung này phải
tuân thủ tuyên bố miễn trách nhiệm. © BMJ Publishing Group Ltd 2018. Giữ mọi bản quyền.

27

http://bestpractice.bmj.com


Thiếu hụt Vitamin B12 Điều trị
Đ

IỀ
U

 T
R

Ị

Cấp tính
kể sau thời gian này, các bác sĩ lâm sàng nên chuyển
sang dùng cyanocobalamin ngoài đường tiêu hóa hoặc
xem xét các nguyên nhân khác.

» Ở châu Âu, hydroxocobalamin thường được sử dụng
hơn cyanocobalamin. Hydroxocobalamin được giữ lại
lâu hơn trong cơ thể so với cyanocobalamin, nhưng ưu
thế của cyanocobalamin chưa được xác định trong các
thử nghiệm lâm sàng.

thiếu hụt không có triệu chứng hoặc không
rõ ràng

bệnh nhân >65 tuổi có chế độ
ăn kém

1 bổ sung dinh dưỡng + vitamin tổng hợp

» Ở những người >65 tuổi, khoảng 12% đến 15% có
bằng chứng sinh hóa về tình trạng thiếu hụt vitamin
B12.[4] [7] [11]

» Vitamin B12 trong huyết thanh thấp (<148 picomol/
L; <200 picogram/mL) có thể không gây triệu chứng,
khuyến nghị là phương pháp điều trị đầu tiên ở nhóm
này là quan tâm đếnchế độ ăn uống, nhấn mạnh vai trò
của các thức ăn có nguồn gốc từ động vật như thịt, cá,
trứng và sữa, và dùng chất bổ sung vitamin tổng hợp.
Kết hợp chế độ ăn uống và vitamin tổng hợp phải đáp
ứng khẩu phần dinh dưỡng được khuyến nghị là 2,4
microgram/ngày.[42]

2 cyanocobalamin dùng qua đường uống hoặc ngoài
đường tiêu hóa suốt đời hoặc hydroxocobalamin
dùng ngoài đường tiêu hóa

Các lựa chọn sơ cấp

» cyanocobalamin: 1000 microgram dùng qua
đường uống ngày một lần
Ở Anh, các hướng dẫn điều trị khuyến cáo
có thể xem xét điều trị thử theo kinh nghiệm
bằng cyanocobalamin liều thấp (50 microgram/
ngày) trong 1 tháng ở những bệnh nhân
thiếu hụt mức cobalamine trong huyết thanh
không rõ ràng (cận lâm sàng) trong 2 lần.
24942828 Devalia V, Hamilton MS, Molloy
AM; British Committee for Standards in
Haematology. Guidelines for the diagnosis and
treatment of cobalamin and folate disorders. Br
J Haematol. 2014 Aug;166(4):496-513. http://
onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1111/bjh.12959/full

Các lựa chọn thứ cấp

» cyanocobalamin: 1000 microgram tiêm bắp/tiêm
dưới da tháng một lần

HOẶC
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Thiếu hụt Vitamin B12 Điều trị

Cấp tính
» hydroxocobalamin: 1000 microgram tiêm bắp 3
tháng một lần

» Nếu chế độ ăn uống và thực phẩm bổ sung vitamin
tổng hợp không giúp ích gì hoặc nếu không thể
cải thiện chế độ ăn uống thì nên điều trị bằng
cyanocobalamin.

» Hầu hết bệnh nhân được xác định thiếu hụt vitamin
B12 cần phải được điều trị duy trì suốt đời với
cyanocobalamin dùng qua đường uống ngày một lần
hoặc cyanocobalamin dùng ngoài đường tiêu hóa tháng
một lần.

» Cyanocobalamin dùng qua đường uống thường được
dung nạp tốt với liệu pháp duy trì. Cyanocobalamin
dùng ngoài đường tiêu hóa thường được dành riêng
cho những người không thể uống thuốc hàng ngày
hoặc đã ghi nhận thất bại trong việc điều trị liều cao
qua đường uống.

» Một số bác sĩ lâm sàng có thể cố gắng giảm liều đến
mức thấp nhất có hiệu quả của cyanocobalamin khi
dùng qua đường uống duy trì. Theo dõi định kỳ sau
điều trị bổ xung có thể xác định những bệnh nhân có
thể duy trì nồng độ trong huyết thanh với liều dùng
qua đường uống <1000 microgram/ngày.[65]

» Mặc dù sự hấp thu cyanocobalamin dùng qua đường
uống xảy ra ở liều <1000 microgram/ngày, có thể có
sự hấp thu biến đổi và ít hơn đáp ứng tối đa trê lâm
sàng và trong phòng thí nghiệm.[66] [67] [68]

» Khả năng hấp thu có thể được tối đa bằng cách dùng
khi đói.

» Đáp ứng với cyanocobalamin dùng qua đường uống
hàng ngày sẽ được quan sát thấy trong vòng 8 tuần.
Nếu vitamin B12 trong huyết thanh không tăng đáng
kể sau thời gian này, các bác sĩ lâm sàng nên chuyển
sang dùng cyanocobalamin ngoài đường tiêu hóa hoặc
xem xét các nguyên nhân khác.

» Ở châu Âu, hydroxocobalamin thường được sử dụng
hơn cyanocobalamin. Hydroxocobalamin được giữ lại
lâu hơn trong cơ thể so với cyanocobalamin, nhưng ưu
thế của cyanocobalamin chưa được xác định trong các
thử nghiệm lâm sàng.

chế độ ăn thuần chay hoặc ăn
chay

1 bổ sung dinh dưỡng + vitamin tổng hợp

» Bệnh nhân cần được tư vấn để bổ sung thực phẩm
giàu vitamin B12 và thực phẩm bổ sung vitamin tổng
hợp vào chế độ ăn uống để đáp ứng khẩu phần dinh
dưỡng được khuyến nghị là 2,4 microgram/ngày.[42]

2 cyanocobalamin dùng qua đường uống hoặc ngoài
đường tiêu hóa suốt đời hoặc hydroxocobalamin
dùng ngoài đường tiêu hóa
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Cấp tính

Các lựa chọn sơ cấp

» cyanocobalamin: 1000 microgram dùng qua
đường uống ngày một lần
Ở Anh, các hướng dẫn khuyến cáo có thể
điều trị thử nghiệm bằng cyanocobalamin liều
thấp (50 microgram/ngày) trong 1 tháng ở
những bệnh nhân thiếu hụt mức cobalamine
trong huyết thanh cận lâm sàng trong 2 lần.
24942828 Devalia V, Hamilton MS, Molloy
AM; British Committee for Standards in
Haematology. Guidelines for the diagnosis and
treatment of cobalamin and folate disorders. Br
J Haematol. 2014 Aug;166(4):496-513. http://
onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1111/bjh.12959/full

Các lựa chọn thứ cấp

» cyanocobalamin: 1000 microgram tiêm bắp/tiêm
dưới da tháng một lần

HOẶC

» hydroxocobalamin: 1000 microgram tiêm bắp 3
tháng một lần

» Nên điều trị duy trì suốt đời bằng cyanocobalamin
dùng qua đường uống ngày một lần hoặc
cyanocobalamin dùng ngoài đường tiêu hóa tháng một
lần.

» Cyanocobalamin dùng qua đường uống thường được
dung nạp tốt với liệu pháp duy trì. Cyanocobalamin
dùng ngoài đường tiêu hóa thường được dành riêng
cho những người không thể uống thuốc hàng ngày
hoặc đã ghi nhận thất bại trong việc điều trị bằng
đường uống.

» Một số bác sĩ lâm sàng có thể cố gắng giảm liều đến
mức thấp nhất có hiệu quả của cyanocobalamin khi
dùng qua đường uống duy trì. Theo dõi định kỳ sau
điều trị bổ xung có thể xác định những bệnh nhân có
thể duy trì nồng độ trong huyết thanh với liều dùng
qua đường uống <1000 microgram/ngày.[65]

» Mặc dù sự hấp thu cyanocobalamin dùng qua đường
uống xảy ra ở liều <1000 microgram/ngày, có thể có
sự hấp thu biến đổi và ít hơn đáp ứng tối đa trê lâm
sàng và trong phòng thí nghiệm.[66] [67] [68]

» Khả năng hấp thu có thể được tối đa bằng cách dùng
khi đói.

» Đáp ứng với cyanocobalamin dùng qua đường uống
hàng ngày sẽ được quan sát thấy trong vòng 8 tuần.
Nếu vitamin B12 trong huyết thanh không tăng đáng
kể sau thời gian này, các bác sĩ lâm sàng nên chuyển
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Cấp tính
sang dùng cyanocobalamin ngoài đường tiêu hóa hoặc
xem xét các nguyên nhân khác.

» Ở châu Âu, hydroxocobalamin thường được sử dụng
hơn cyanocobalamin. Hydroxocobalamin được giữ lại
lâu hơn trong cơ thể so với cyanocobalamin, nhưng ưu
thế của cyanocobalamin chưa được xác định trong các
thử nghiệm lâm sàng.

bị bệnh tiêu hóa (GI) mạn tính 1 cyanocobalamin hoặc hydroxocobalamin dùng
ngoài đường tiêu hóa

Các lựa chọn sơ cấp

» cyanocobalamin: 1000 microgram tiêm bắp/tiêm
dưới da tháng một lần

HOẶC

» hydroxocobalamin: 1000 microgram tiêm bắp 3
tháng một lần

» Bệnh nhân có bệnh tiêu hóa (GI) mạn tính có thể
gây ra chứng kém hấp thu hoặc hấp thu không đầy đủ
(ví dụ: thiếu máu ác tính, bệnh Crohn, bệnh coeliac)
và những người đã trải qua phẫu thuật dạ dày hoặc
cắt bỏ đoạn cuối hồi tràng cần được điều trị bằng
cyanocobalamin dùng ngoài đường tiêu hóa.[62]

» Ở châu Âu, hydroxocobalamin thường được sử dụng
hơn cyanocobalamin. Hydroxocobalamin được giữ lại
lâu hơn trong cơ thể so với cyanocobalamin, nhưng ưu
thế của cyanocobalamin chưa được xác định trong các
thử nghiệm lâm sàng.

sau khi phẫu thuật giảm cân 1 cyanocobalamin dùng qua đường uống hoặc
ngoài đường tiêu hóa hoặc dạng xịt mũi hay
hydroxocobalamin dùng ngoài đường tiêu hóa

Các lựa chọn sơ cấp

» cyanocobalamin: 350-1000 microgram dùng qua
đường uống ngày một lần; hoặc 1000 microgram
tiêm bắp/tiêm dưới da tháng một lần; hoặc 3000
microgram tiêm bắp/tiêm dưới da 6 tháng một lần;
hoặc 500 microgram dạng xịt mũi tuần một lần
Ở Anh, các hướng dẫn khuyến cáo có thể
điều trị thử nghiệm bằng cyanocobalamin liều
thấp (50 microgram/ngày) trong 1 tháng ở
những bệnh nhân thiếu hụt mức cobalamine
trong huyết thanh cận lâm sàng trong 2 lần.
24942828 Devalia V, Hamilton MS, Molloy
AM; British Committee for Standards in
Haematology. Guidelines for the diagnosis and
treatment of cobalamin and folate disorders. Br
J Haematol. 2014 Aug;166(4):496-513. http://
onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1111/bjh.12959/full
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Cấp tính

» hydroxocobalamin: 1000 microgram tiêm bắp 3
tháng một lần

» Vitamin tổng hợp có thể không đủ để duy trì
nồng độ vitamin B12 trong huyết thanh ở bệnh
nhân đã phẫu thuật giảm cân; do đó, cần cho dùng
cyanocobalamin qua đường uống, ngoài đường tiêu
hóa hoặc dạng xịt mũi.[49] [63] Một loại thực phẩm
bổ sung vitamin tổng hợp dạng uống được tối ưu
hóa cho phẫu thuật giảm cân đã cho thấy lợi ích tiềm
năng trong việc giảm thiếu hụt vitamin sau phẫu thuật
nối tắt dạ dày Roux-en-Y, nhưng vẫn còn ít bằng
chứng.[64]

» Ở châu Âu, hydroxocobalamin thường được sử dụng
hơn cyanocobalamin. Hydroxocobalamin được giữ lại
lâu hơn trong cơ thể so với cyanocobalamin, nhưng ưu
thế của cyanocobalamin chưa được xác định trong các
thử nghiệm lâm sàng.
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Khuyến nghị

Giám sát

Bệnh nhân bị thiếu hụt vitamin B12 cần phải được theo dõi sát sao để xác nhận chẩn đoán và xác định đáp ứng với
điều trị. Ở những bệnh nhân có triệu chứng tối thiểu và không bị thiếu máu gây ảnh hưởng đến huyết động, việc này
thường có thể được thực hiện từ 2 đến 3 tháng kể từ khi bắt đầu điều trị. Theo dõi nồng độ vitamin B12 trong huyết
thanh, nồng độ axit methylmalonic hoặc mức homocysteine để xác định đáp ứng với điều trị. Đáp ứng không hoàn
toàn sẽ cảnh báo bác sĩ lâm sàng tìm kiếm các nguyên nhân khác của bệnh thiếu máu hồng cầu khổng lồ và/hoặc bệnh
thần kinh.

Hướng dẫn dành cho bệnh nhân
Bác sĩ lâm sàng cần đảm bảo bệnh nhân được theo dõi theo chỉ định lâm sàng vì một số bệnh nhân có thể không khỏi
hẳn các triệu chứng thần kinh, mặc dù điều trị thích hợp. Cần được giải thích rằng việc điều trị chỉ có thể ngăn ngừa
các biến chứng tâm thần kinh khác. Bệnh nhân cần được thông báo về tầm quan trọng của việc ăn thức ăn có nguồn
gốc từ động vật, như cá, thịt, trứng và sữa, hoặc dùng thực phẩm bổ sung vitamin tổng hợp.[42]

Các biến chứng

Các biến chứng Khung thời
gian

Khả năng

khiếm khuyết thần kinh dài hạn cao

Những người không được điều trị thích đáng tình trạng thiếu hụt vitamin B12 có thể có tổn thương thần kinh tiến
triển.

thiếu hụt huyết học dài hạn cao

Những người không được điều trị thích đáng tình trạng thiếu hụt vitamin B12 có thể bị thiếu máu, giảm bạch cầu và
giảm tiểu cầu tiến triển.

Ung thư dạ dày dài hạn thấp

Ung thư dạ dày là biến chứng lâu dài của bệnh thiếu máu ác tính không được điều trị (có kháng thể kháng yếu tố nội
tại). Nguy cơ ung thư dạ dày cao gấp 2-3 lần đã được ghi nhận ở những bệnh nhân bị thiếu máu ác tính.[53]

cân nặng khi sinh thấp và sinh non (thiếu hụt vitamin B12 trong
thai kỳ)

biến thiên thấp

Một đánh giá hệ thống đã phát hiện thấy tình trạng thiếu hụt vitamin B12 thường gặp trong thời gian mang thai và
nồng độ vitamin B12 giảm từ ba tháng đầu thai kỳ đến ba tháng cuối thai kỳ.[13]

Thiếu hụt vitamin B12 trong thời gian mang thai có thể làm tăng nguy cơ nhẹ cân khi sinh và sinh non.[41]  [UK
Medicines Information: how should severe vitamin B12 deficiency in pregnancy be managed?]
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Tiên lượng

Thiếu hụt vitamin B12 có thể gây ra bệnh thần kinh nguy hiểm và rối loạn huyết học nặng. Chẩn đoán sớm và điều trị kịp
thời có thể ngăn chặn tiến triển và hồi phục bệnh thần kinh.[19] Thật không may, nhiều ca bệnh không thể hồi phục và
bệnh lâm sàng có thể không đáp ứng với điều trị đầy đủ.[69] Chẩn đoán sớm trong giai đoạn gần như không triệu chứng
có thể là yếu tố quan trọng trong việc ngăn ngừa tổn thương thần kinh vĩnh viễn.

Thiếu máu nguyên hồng cầu khổng lồ
Điều trị kịp thời ở bệnh nhân thiếu máu nguyên hồng cầu khổng lồ do thiếu hụt vitamin B12 có thể phục hồi hoàn toàn
quá trình này. Tăng hồng cầu lưới nhanh xảy ra trong vòng 1 đến 2 tuần sau khi bắt đầu điều trị.

Thoái hóa cột sống kết hợp bán cấp
Điều trị bằng vitamin B12 thường dẫn đến cải thiện kết quả chụp hình ảnh lâm sàng và chụp cộng hưởng từ của tình
trạng thoái hóa cột sống kết hợp bán cấp và có thể làm dừng quá trình tiến triển của bệnh. Tuy nhiên, chỉ một số ít bệnh
nhân khỏi hẳn bằng cách thay thế vitamin B12.[69]

Bệnh thần kinh khác
Điều trị bằng vitamin B12 có thể cải thiện chứng sa sút trí tuệ, bệnh lý thần kinh ngoại biên, trầm cảm và các dấu hiệu
và triệu chứng tâm thần kinh khác, và nó có thể làm ngừng quá trình tiến triển và phục hồi bệnh thần kinh nếu được cho
dùng sớm, nhưng điều trị thường không làm hết hoàn toàn quá trình này.[70] [71] Một đánh giá hệ thống đã thấy không
có đủ bằng chứng để rút ra bất kỳ kết luận nào về tác dụng của việc bổ sung vitamin B và axit béo lên tình trạng suy giảm
nhận thức hoặc sa sút trí tuệ.[72]
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Nguồn trợ giúp trực tuyến

1. UK Medicines Information: how should severe vitamin B12 deficiency in pregnancy be managed? (external link)
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