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Diagnostik
af vitamin B12-mangel

Hvornår skal jeg ordinere plasma

methylmalonat, og hvordan skal

jeg tolke resultatet?

Er vitamin B12-mangel en sjælden sygdom,
der forekommer med en prævalens på bare
0,1%, eller er det en langt hyppigere tilstand,
specielt i den ældre del af befolkningen?
Spørgsmålet har været til debat, lige siden
analysen af plasma-methylmalonat (P-
MMA) blev indført for ca. ti år siden som et
muligt alternativ til analyse af vitamin B12 i
blodet (P-cobalaminer) (1).

P-MMA stiger, når man mangler vitamin
B12, og en øget koncentration ses hos op til
15 % af ældrebefolkningen (2). Det har fået
mange til at betragte vitamin B12-mangel
som en hyppig tilstand, og nogle mener, at
der bør gøres en aktiv indsats for at finde de
ældre medborgere, der har et forhøjet P-
MMA, således at de straks kan sættes i be-
handling og dermed undgå at udvikle klinis-
ke tegn på vitaminmangel. Andre mener, at
dette vil føre til et overforbrug af den relativt
dyre P-MMA analyse og dernæst til en mas-
siv overbehandling.

En tredjedel af de patienter, der i vore stu-
dier har fået målt P-MMA, har en værdi over
referenceintervallet (� 0,28 µmol/l). Hos
langt de fleste er koncentrationen dog lavere
end det, man typisk ser hos patienter med
klassisk vitamin B12-mangel (perniciøs an-
æmi).

Hos en gruppe på mere end 400 patienter,
der trods et forhøjet P-MMA ikke var sat i
vitamin B12-behandling, gentog vi analysen
eet til fire år senere. Koncentrationen af P-
MMA var faldet til en værdi inden for refe-
renceintervallet hos omkring halvdelen, og
kun hos få patienter så vi en yderligere stig-
ning (3). Hos disse godt 400 patienter fandt
vi en øget forekomst af de i øvrigt ret uspeci-
fikke kliniske tegn på tidlig vitamin B12-
mangel. Men det var ikke muligt ud fra P-
MMA niveauet at forudsige, hvilke patienter
der havde eller ville udvikle kliniske tegn på
vitamin B12-mangel i løbet af eet til fire år
(3). Resultaterne tyder på, at der ikke er no-
gen entydig sammenhæng mellem et mode-
rat forhøjet P-MMA og risikoen for at
udvikle vitamin B12-mangel.

Behandling med vitamin B12 er stort set
uden bivirkninger, og mange læger kan be-
rette om enkeltstående tilfælde, hvor vita-
min B12-behandling har haft en overordent-
lig gunstig effekt hos patienter med ukarak-
teristiske symptomer, eventuelt kombineret
med et forhøjet P-MMA. Også mere syste-
matiske studier har vist en gavnlig effekt af
vitamin B12-behandling hos sådanne patien-
ter (4, 5). Alt dette kan friste til meget vide
grænser for at påbegynde behandlingen.
Men en afklaring af, om alle patienter med et
forhøjet P-MMA vil have gavn af behand-
ling med vitamin B12, kræver randomisere-

de, placebo-kontrollerede, blindede behand-
lingsforsøg. Et nyligt publiceret studie viste
ingen eller yderst begrænset klinisk effekt
hos 140 patienter med P-MMA over 0,40
µmol/l randomiseret til tre måneders be-
handling med placebo eller vitamin B12-in-
jektioner (6). Studiet kan naturligvis ikke af-
vise, at patienterne på længere sigt kunne 
have glæde af behandling, men det stiller i
høj grad spørgsmål ved, om alle patienter
med moderat forhøjet P-MMA bør behand-
les med vitamin B12.

P-homocystein stiger ligeledes hos pa-
tienter med vitamin B12-mangel, og måling
af denne parameter kan betragtes som et al-
ternativ til måling af P-MMA. Det er dog et
problem, at prøvetagningsomstændigheder-
ne skal være nøje standardiserede, at P-ho-
mocystein er afhængig af både alder og køn,
og at koncentrationen også stiger ved man-
gel på folat og vitamin B6. Såfremt problem-
stillingen er mistanke om vitamin B12-man-
gel, vil vi derfor anbefale anvendelse af P-
MMA snarere end P-homocystein.

Vitamin B12-mangel bør mistænkes hos
patienter med uafklaret anæmi, uafklarede
neuro-psykiatriske symptomer og/eller gas-
trointestinale sygdomme. Men vi finder
ikke, at der på nuværende tidspunkt er belæg
for at screene dele af befolkningen.

Fagligt set kan man med lige stor ret an-
vende P-MMA og P-cobalaminer som den
indledende analyse. Inddrages økonomiske
overvejelser, anbefaler vi – i øvrigt i god
overensstemmelse med vore norske kolleger
(7, 8) – at anvende P-cobalaminer som pri-
mær analyse. Konkrete beslutningsgrænser
må tilpasses det lokale laboratoriums refe-
renceintervaller og må fortsat fastsættes på
baggrund af en konsensus. Vore beslutnings-
grænser tager udgangspunkt i et referencein-
terval for P-cobalaminer på 200–600 pmol/l
og for P-MMA på 0,08–0,28 µmol/l.

Vi anbefaler, at mistanke om vitamin B12-
mangel opretholdes, hvis P-cobalaminer er
vel under referenceintervallets nedre græn-
se, og at mistanken almindeligvis frafaldes,
hvis P-cobalaminer er vel inden for referen-
ceintervallet. I den mellemliggende gråzone
(125–250 pmol/l) anbefaler vi, at der sup-
pleres med P-MMA. For de patienter, hvis
P-MMA værdi også ligger i gråzonen
(0,29–0,75 µmol/l) anbefaler vi, at analy-
serne gentages efter cirka eet år.
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