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Dementia due to vitamin B12 deficiency — Is there always a response to therapy?

Nilton Custodio Capuiiay'*3, Juan Escobar Montalvo 12, Juan Altamirano del Pozo *, Carmen Bendezii Injante',
Rosa Montesinos Zevallos ', David Lira Mamani'’. Eder Herrera Pérez '

RESUMEN

Introduccion: La demencia por deficiencia de vitamina B12 es una
causa de demencia reversible que se presenta principalmente en adultos
mayores.

Casos clinicos: Presentamos tres pacientes quienes fueron diagnosticados
de demencia, con niveles séricos bajos de vitamina B12 y recibieron
tratamiento de reposicion con hidroxicobalamina. Dos pacientes tuvieron
mejoria clinica y uno, solo normaliz6 los niveles séricos de vitamina B12
sin mejoria clinica, posiblemente por una coexistencia con enfermedad
de Alzheimer.
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ABSTRACT

Introduction: Dementia due to vitamin B12 deficiency is a reversible
condition which occurs more frequently in the elderly.

Clinical cases: We present three elderly patients who were diagnosed
with dementia and low serum B12 levels, and they received therapy with
hydroxocobalamin. Two patients clinically improved and only one had
normalized his vitamin B12 blood levels with no clinical improvement,
possibly because of the coexistence of Alzheimer s disease.
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INTRODUCCION

La vitamina B12 (Vit-B12) es una vitamina hidrosoluble
que se absorbe a nivel del ileon distal, su reservorio
principal es el higado que almacena de 2 — Smg de Vit-B12,
que seguin algunos autores puede ser reservorio de Vit-B12
hasta por 3 — 5 afos'. La causa mas frecuente de déficit
de Vit-B12 es la anemia perniciosa; otras causas son:
gastrectomias totales o parciales, cancer gastrointestinal,
fistula gastrointestinal, diverticulos, tuberculosis, ileitis,
enfermedad celiaca, dietas vegetarianas y gastritis atréfica.
La demencia puede preceder en meses o afios a los
cambios hematoldgicos, a la polineuropatia periférica, a
la afectacion del nervio optico o de la médula espinal®.

Algunos autores como Stables y col® plantean que el
déficit de Vit-B12 esta presente hasta en un 15% de los
adultos mayores. La Vit-B12 participa como cofactor
en importantes reacciones bioquimicas del sistema
nervioso (sintesis de neurotransmisores, sintesis de
mielina y obtencion de energia). La Vit-B , en su forma
de metilcobalamina*®, participa en la metilacion de la
homocisteina para formar metionina y en la produccion
del tetrahidrofolato requerido en la sintesis de ADN.

La deficiencia de Vit-B12 puede presentar varias
manifestaciones neurologicas y psiquiatricas tales
como demencia, encefalopatia, mielopatias, neuropatia
periférica, neuropatia optica, depresion, ansiedad, psicosis
y raramente alteracion en los movimientos oculares >%".La
deficiencia de Vit-B12 es una causa muy poco frecuente de
demencia reversible, presentando un deterioro cognitivo
de perfil frontosubcortical®.
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En los servicios de neurologia a nivel mundial se solicita
el dosaje sérico de Vit-B12 como uno de los examenes
auxiliares en pacientes con deterioro cognitivo; sin
embargo, se postula que los marcadores mas especificos
para detectar deficiencia de Vit-B12 son los dosajes
séricos de homocisteina y acido metilmalonico?7?.
Existen discrepancias sobre la utilidad de la reposicion
de los niveles séricos de Vit-B12 en la recuperacion
del rendimiento cognitivo, sin embargo hasta la fecha
se recomienda la administracion de Vit-B12 en forma
parenteral a los pacientes diagnosticados con esta
deficiencia.

PRESENTACION DE CASOS

Presentamos 3 casos clinicos de pacientes con deterioro
cognitivo que durante la evaluacion protocolizada en
el Servicio de Neurologia presentaron niveles séricos
disminuidos de Vit-B12 y la respuesta terapéutica al
tratamiento de reposicion

CasoN°1:

Paciente de sexo femenino de 78 afios de edad con
antecedente de hipertension arterial (HTA) e hipotiroidismo
en tratamiento regular, con un tiempo de enfermedad de
10 meses caracterizado por olvidos frecuentes de nombres
de objetos comunes, nombres de familiares que no viven
con ella; agitacion paranoide y desorientacion espacial.
En la evaluacion neuroldgica se realizo el diagnostico
de demencia, con un Mini Mental State Examination
(MMSE) de 18/30 y de 1/10 para la prueba de dibujo del
reloj-version de Manos (PDR-M) (ver Tabla 1.).

El nivel sérico de VitB12 fue de 38 pg/dl, los otros
examenes de laboratorio e imagenologia del protocolo
para ctiologia de demencia fueron normales. Se inici6 el
tratamiento con la administracion intramuscular de 1000
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Tabla 1.
Resultados de Pruebas Neuropsicologicas en el
pre-tratamiento aplicadas en los tres casos

Span de Recuerdo Recuerdo Copia de Fluencia
Puntajes M(I;/{SE 12)0}){ Digitos Inmediato Retrasado Digitos Verbal
(28) (56) (56) (165) (100)
Caso | 18 1 14 18 3 98 25
Caso 2 22 1 16 36 10 56 68
Caso 3 14 1 8 32 5 76 30
: 1
10
g &
? L ‘-5"
4
Figura 1

Prueba del Dibujo del Reloj Pre y Postratamiento en el Caso 1
Pre tratamiento: puntaje de 1 para la PDR; deterioro cognitivo (izquierda)
Post tratamiento: puntaje de 10 para la PDR; normal (derecha)

UI de hidroxicobalamina diariamente por 2 semanas
y posteriormente 1000 Ul mensualmente como dosis
de mantenimiento. Luego del tratamiento, el paciente
presentd una notable mejoria clinica neuropsicologica
(figura N°1).

Caso N° 2:

Paciente de sexo masculino de 62 afios de edad con
antecedente de HTA y gastritis cronica en tratamiento
regular, con tiempo de enfermedad de 2 afios con
sintomas progresivos caracterizados por olvido de
citas, prosopagnosia y desorientacion espacial quien a
la evaluacion neuropsicoldgica presentd puntuaciones
de 22/30 para el MMSE y de 1/10 en la PDR-M; con
diagnostico de demencia. Se obtuvo un nivel sérico de
Vit-B12 de 60 pg/dl, con otros resultados de laboratorio e
imagenes cerebrales dentro de valores normales. Recibio
el mismo esquema de tratamiento para deficiencia de
Vit-B12, con notable mejoria clinica y neuropsicologica.

Caso N° 3:

Paciente de sexo masculino de 74 afios de edad sin
antecedentes patolégicos, con un tiempo de enfermedad
de 2 afios caracterizado por pérdida de interés por sus
actividades rutinarias, olvidos frecuentes, desorientacion
espacial y ademas en los 3 ultimos meses presenta
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alucinaciones visuales. Obtuvo un puntaje de 14/30 para
el MMSE y de 1/10 para la PDR-M con diagndstico de
demencia. Se obtuvo un nivel sérico de Vit-B12 de 94
pg/dl, con otros resultados de laboratorio ¢ imagenes
cerebrales dentro de valores normales. Recibié el mismo
esquema de tratamiento para deficiencia de Vit-B12, sin
mejoria clinica ni neuropsicoldgica.

DISCUSION

Desde Leichtenstern y Lichtheim!?, quienes a fines de los
afios 1800 describen la asociacion entre enfermedades
neuroldgicas y anemia megaloblastica, Russel y col.!!!?
quienes en 1900 acufian el término Degeneracion
Subaguda Combinada en la primera mitad del siglo
20, hasta la actualidad la asociacion entre los casos de
deficiencia de Vit-B12 y la patologia neurologica no pierde
importancia. Los casos de demencia por deficiencia de
VitB12 corresponden al 1% del total de diagnostico de
demencia'®.

El presente reporte de casos busca describir las variaciones
en la respuesta terapéutica de los pacientes que presentan
deterioro cognitivo y deficiencia de Vit-B12. Lindenbaum
et al, y Healton'> mostraron que ancianos con deficiencia
de Vit-B12 y deterioro cognitivo en muchos casos, aunque
no en todos, los trastornos cognitivos revertian al corregir
los niveles de Vit-B12. Los estudios de Seal*'¢ y Van
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Tabla 2.
Niveles séricos de VB12 y mejoria clinica post-
tratamiento

VB12/ VBI12 Sérica (pg/dl)” Mejoria clinica
Rpta al Tto Antes Después Post-Tto
Caso | 38 356 Si

Caso 2 60 478 Si

Caso 3 92 465 No

*El rango normal de VB12 oscila entre 300-350 pg/dl

Dyck y col.'” de personas con demencia y niveles séricos
bajos de Vit-B12, no hallaron resultados estadisticamente
significativos de los sintomas psiquiatricos ni cognitivos
después del tratamiento con suplementos con Vit-B12
comparado con placebo.

Las caracteristicas clinicas de los 3 casos revisados no
difieren de otros trabajos publicados''* comportandose
como demencia de tipo subcortical con la particularidad
de la presencia de sintomas psicoticos como agitacion
psicomotriz y alucinaciones; se encuentran igualmente
alteraciones cognitivas: cambios en la memoria, la
concentracion, la categorizacion, y el rendimiento visual y
espacial. El lenguaje suele estar preservado aunque puede
haber algunos problemas en la denominacion.

En estudios de pacientes con Enfermedad de Alzheimer
(EA) y deficiencia de Vit-B12 la mejoria clinica no se
presenta luego de la administracion de Vit-B12%1°. Es
importante considerar que el déficit de Vit-B12 puede
no ser el unico causante del deterioro cognitivo debido a
que en los adultos mayores existe una elevada incidencia
de EA; nuestro tercer caso pudo tener coexistencia de
ambas patologias motivo por el cual no respondié con el
tratamiento correctivo de Vit-B12.
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