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Resumen

La adopcién de patrones alimentarios basados en
plantas tiene beneficios para la salud cardiometabdlica
y se asocia a menor riesgo de multiples enfermedades,
entre ellas la cardiopatia isquémica y varios tipos de
cancer. Por estos motivos, son cada vez mas recomen-
dados por las principales sociedades médicas y guias
alimentarias. No obstante, si no se planifican adecuada-
mente, estos patrones alimentarios pueden llevar a una
ingesta insuficiente de ciertos nutrientes, entre ellos la
vitamina B12. Concretamente, las personas que siguen
dietas vegetarianas o veganas suelen tener una ingesta
baja o directamente nula de vitamina B12, ya que las
fuentes dietéticas de esta vitamina son los alimentos de
origen animal. Dado que este es un nutriente esencial,
cuya deficiencia puede llevar a graves consecuencias
para la salud, se hace imprescindible contar con pautas
claras para la prevencién, el diagnéstico y tratamiento
oportuno de la deficiencia de vitamina B12 en poblacién
con alimentacién vegetariana y vegana.

Palabras clave: vitamina B12, cobalamina, vegetaria-
nismo, alimentacién basada en plantas, nutricién

Abstract

Vitamin B12 in adults on vegetarian and vegan diets

Plant-based dietary patterns are beneficial for car-
diometabolic health and are associated with a lower
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risk of multiple diseases, including ischemic heart
disease and several types of cancer. For these reasons,
they are increasingly recommended by the main medi-
cal societies and dietary guidelines. However, if not
properly planned, these dietary patterns can lead to
insufficient intake of certain nutrients, including vi-
tamin B12. Specifically, people who follow vegetarian
or vegan diets usually have a low or no intake of vita-
min B12, since the dietary sources of this vitamin are
foods of animal origin. Given that this is an essential
nutrient, whose deficiency can lead to serious health
consequences, it is essential to have clear guidelines
for the prevention, diagnosis and timely treatment of
vitamin B12 deficiency in the population with a veg-
etarian and vegan diet.

Key words: vitamin B12, cobalamin, vegetarianism,
plant-based diets, nutrition

PUNTOS CLAVE
Conocimiento actual

e Las dietas vegetarianas y veganas ade-
cuadamente planificadas tienen multiples
beneficios para la salud, pero suelen ser
deficitarias en vitamina B12. A pesar de
su importancia critica, no existen pautas
claras y adaptadas a nuestro medio para
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la prevencion y tratamiento del déficit de
vitamina B12 en esta poblacion.

Contribucion el articulo al conocimiento
actual

e Este trabajo aporta una revision actualiza-
da sobre la vitamina B12 en poblacién con
dieta vegana y vegetariana, y propone al-
goritmos de sencilla aplicacién en la clinica
para determinar el estatus de esta vitamina
y para prevenir y tratar su deficiencia.

La vitamina B12, o cobalamina, es una vita-
mina esencial hidrosoluble. Tiene una estruc-
tura quimica compleja, basada en un anillo de
corrina con un atomo de cobalto en su centro.
Es un nutriente crucial para la salud neurolégica
(tiene un rol central en la formacién y manteni-
miento de las vainas de mielina), la produccién
de eritrocitos y leucocitos en la médula 6sea, y
la sintesis de ADN. Actia como cofactor en tres
reacciones metabdlicas fundamentales: la con-
version de acido metilmaldnico a succinil-CoA,
la conversién de homocisteina a metionina, y la
conversién de 5-metil-tetrahidrofolato a tetrahi-
drofolato*2.

La adopcioén de patrones alimentarios basa-
dos en plantas se relaciona con una mejor sa-
lud cardiometabdlica, menor riesgo de eventos
cardiovasculares y cancer, y con mayor longevi-
dad?**. En su reciente documento de posicién, la
Academia de Nutricién y Dietética de los Esta-
dos Unidos declara que, en personas adultas, los
patrones dietéticos vegetarianos y veganos ade-
cuadamente planificados pueden ser nutricio-
nalmente apropiados y ofrecer beneficios para
la salud a largo plazo, como la mejora de la salud
cardiometabdlica®. La adopcién global de dietas
basadas en plantas, incluyendo aquellas vegeta-
rianas y veganas, tiene ademads el potencial de
mitigar en gran medida los impactos del cambio
climatico, y conllevan un uso mucho menos in-
tensivo de recursos naturales como tierra culti-
vable y agua potable’. Todo esto lleva a que cada
vez mas personas adoptan dietas veganas o ve-
getarianas por motivos de salud, ambientales
y/o éticos.

A pesar de los multiples beneficios de las die-
tas basadas en plantas, vegetarianas y veganas
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en la salud, estos patrones alimentarios pueden
llevar a una ingesta insuficiente de ciertos nu-
trientes, incluyendo hierro, zinc, calcio, acidos
grasos omega-3, vitamina D, y vitamina B128.
Concretamente, las personas que siguen dietas
vegetarianas o veganas tienen una ingesta baja
o directamente nula de vitamina B12, ya que las
fuentes principales de esta vitamina son las car-
nesy visceras.

El objetivo de esta revisién narrativa es actua-
lizar y discutir el conocimiento mas actualiza-
do a la fecha sobre la vitamina B12 en personas
con dietas vegetarianas y veganas, para asi po-
der brindar pautas claras para la prevencién, el
diagnoéstico y tratamiento de la deficiencia de
vitamina B12 en esta poblacién.

Ingesta recomendada de vitamina B12

El Institute of Medicine (IOM) recomienda una
ingesta de cobalamina en adultos de al menos
2.4 pg/dia, considerando una absorcién éptima®.
En el ano 2015, la Agencia Europea de Seguridad
Alimentaria (EFSA) realizé una extensa revisién
de la evidencia y aumenté la recomendacién a
mas de 4 pg /dia, basdndose en que estos ni-
veles no solo logran concentraciones adecua-
das de cobalamina sérica, sino que ademaés
son suficientes para mantener concentraciones
normales de metabolitos como el dcido metil-
maloénico y la homocisteina, lo cual indica un
estatus funcional adecuado de la cobalamina.

Absorcion y biodisponibilidad de la
vitamina B12

La absorcién de B12 implica un complejo
sistema que inicia en la saliva, continta en el
estdémago (donde el acido gastrico libera la B12
de los alimentos y se une al factor intrinseco) y
culmina en el ileon terminal, donde se absorbe
a través de receptores especificos. Se describen
dos mecanismos de absorcién?, que es relevante
conocer por sus implicancias terapéuticas:

Transporte activo: Muy eficiente (40-80%) pero
saturable, con un umbral de 1.5-2 pg de inges-
ta de vitamina B12. Es dependiente del factor
intrinseco, y es la via que predomina con dosis
fisiolégicas (como las que provienen de los ali-
mentos o productos fortificados).

Transporte pasivo: No dependiente de trans-
portadores ni del factor intrinseco, por lo cual es
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no saturable. A pesar de ser poco eficiente (1-2%),
es clinicamente 1til para estrategias terapéuti-
cas con megadosis.

Una vez absorbida, la cobalamina pasa a cir-
culacién desde el enterocito y se une a unas
proteinas transportadoras llamadas holotrans-
cobalaminas (holoTC). Dentro de este grupo, la
unién a la holoTC-II es la mas relevante, ya que
el complejo B12-HoloTC-II es el que ingresa a las
células a través de un receptor especifico. Una
vez dentro de la célula, la cobalamina es libe-
rada y cumple sus funciones biolégicas a nivel
citoplasmatico y mitocondrial. La B12 que no
se halla unida a holoTC-II, se encuentra unida
a otras proteinas transportadoras, como la ho-
loTC-III (llamada también haptocorrina), la cual
no tiene funciones bioactivas.

Fuentes de vitamina B12 en la dieta

Una caracteristica distintiva de la vitami-
na B12 es que no es sintetizada por plantas ni
animales, sino exclusivamente por ciertos mi-
croorganismos. Los alimentos de origen animal
contienen B12 porque los animales incorporan
estos microorganismos en su dieta (de forma
natural o través de suplementos) o los alojan
en su microbiota intestinal. Las visceras (higa-
do, riiién, cerebro) tienen un contenido de vi-
tamina B12 de entre 50 y 100 pg/100 g, la yema
de huevo, mariscos y pescados grasos aportan
5-50 pg/100 g, y el tejido muscular (carnes de
vaca, cordero, cerdo, pollo), huevo entero, que-
so, leche de vaca, y pescados magros aportan
0.2-5 pg/100 gt.

Los alimentos de origen vegetal no aportan
B12 biodisponible, salvo que se encuentren for-
tificados. Si bien se suele decir que algunos ali-
mentos vegetales contienen B12 (ciertas algas,
hongos shitake, fermentos como el chucrut),
suelen estar en cantidades mintsculas (trazas),
no son consumidos en nuestro medio, y, si se
consumen, se hacen en cantidades pequeias
y con baja frecuencia. Es importante destacar
ademds que algunas algas, como la espiruli-
na, contienen andalogos de B12 sin actividad
biolégica, que incluso podrian interferir con la
biodisponibilidad de cobalamina activa, y que
elevan espuriamente los niveles de B12 séricos
en el laboratorio, pudiendo enmascarar una de-
ficiencia®.
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Prevalencia y grupos de riesgo para
déficit de vitamina B12

La deficiencia de B12 es relativamente fre-
cuente, pero sub-diagnosticada'?. Las poblacio-
nes en riesgo son aquellas que siguen una ali-
mentacién basada en plantas, especialmente
veganas y vegetarianas (aunque se consuman
huevos o lacteos), edad avanzada (mayores de
50 afios, y sobre todo de 70 anos, debido a la hi-
poclorhidria y atrofia géstrica).

El déficit de vitamina B12 puede ocurrir por
disminucién de la ingesta, alteraciones en la ab-
sorcién, y aumento de su utilizacién, siendo las
dos primeras las mas frecuentes. Una ingesta
reducida puede ocurrir en personas con alimen-
tacion basada en plantas, especialmente vega-
nas y vegetarianas (aunque incluyan lacteos y
huevos), y también cuando existen alteraciones
de la ingesta como hipo/anorexia y trastornos
deglutorios. La absorcién se encuentra compro-
metida en condiciones como celiaquia, gastritis
autoinmune por autoanticuerpos anti-factor in-
trinseco y anti-células parietales (anemia perni-
ciosa) y su evolucién a gastritis crénica atréfica,
cirugia bariatrica, gastrectomias, enfermedad
inflamatoria intestinal, sobrecrecimiento bacte-
riano en el intestino delgado (SIBO), parasitosis,
y alcoholismo. Varios medicamentos interfieren
con la absorcidén de la vitamina B12, siendo los
mas frecuentes los inhibidores de bomba de
protones, metformina, trimetoprima/sulfame-
toxazol y suplementos de vitamina C. Las per-
sonas mayores de 50 anos, y sobre todo de 70
afos, son un grupo de riesgo de déficit de coba-
lamina, ya que en este rango etario es frecuente
la hipoclorhidria y atrofia géstrica. El aumento
de la utilizacién de B12 se puede observar en
enfermedades neoplésicas, tratamiento quimio-
terapico e hipertiroidismo®. Existen también po-
limorfismos genéticos que afectan la absorcién
o el transporte, siendo los mas frecuentes los
que afectan a la enzima metil-tetrahidrofolato-
reductasa (MTHFR)*%.

Manifestaciones clinicas del déficit de
vitamina B12

La deficiencia de vitamina B12 puede tener
consecuencias serias para la salud, sobre todo si
es grave y prolongada. Las manifestaciones cli-
nicas principales son’:
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1. Hematologicas: pancitopenia, leucopenia,
trombocitopenia y anemia megaloblastica, esta
ultima caracterizada por macrocitosis (volu-
men corpuscular medio mayor [VCM] a 100 fL),
aumento de LDH (pudiendo llegar a valores
extremos) e hiperbilirrubinemia a predominio
indirecto con anisocitosis y neutréfilos hiper-
segmentados en frotis de sangre periférica. La
anemia se da gradualmente, por lo que suele ser
tolerada por el paciente al punto que el diagnés-
tico se suele realizar con anemia grave (hemog-
lobina menor a 7 g/dL) y macrocitosis con valo-
res de VCM mayores a 120 fL.

2. Metabdlicas: hiperhomocisteinemia, eleva-
cién de acido metilmalénico.

3. Neurolégicas: mielopatia y neuropatia peri-
férica (manifestada con parestesias simétricas,
alteraciones de la marcha y en la propiocepcién),
deterioro cognitivo, alteraciones en la memoria
y el estado de dnimo, atrofia 6ptica, demencia,
irritabilidad. Estas pueden aparecer antes que
las alteraciones hematologicas.

4. Digestivas: glositis, pérdida de apetito, dis-
geusia, constipacién, alteraciones del olfato.

5. Osteomusculares: menor densidad mineral
6sea, fragilidad, astenia.

Determinacion del estatus de vitamina B12

Medicién de vitamina B12 sérica

El pardmetro mas disponible y estudiado es la
medicién de vitamina B12 total sérica, que inclu-
ye tanto a la B12 unida a holoTC-II (usualmente
llamada “vitamina B12 activa”, ya que esta es la
forma capaz de ingresar a las células y, por lo
tanto, tener bioactividad) como a la B12 unida a
otras proteinas transportadoras, principalmen-
te a la haptocorrina (esta ultima, sin actividad
biolégica).

No hay un punto de corte universalmente va-
lidado, lo cual hace que los limites para definir
deficiencia vayan desde <110 pmol/L hasta < 250
pmol/L, segin el pais*. En Argentina, la mayoria
de los laboratorios toman un punto de corte in-
ferior de alrededor de 200 pmol/L.

Solo una pequeiia parte (entre el 5 y el 20%)
de los niveles de B12 totales corresponden al
complejo B12-holoTC-I1I, es decir, a vitamina B12
activa. Es por ello que, en los ultimos anos, ha
surgido interés en la medicién especifica del
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complejo B12-holoTC-II. No obstante, los valores
de referencia para la holoTC-II dependen mucho
del método bioquimico, y los puntos de corte para
deficiencia o suficiencia no estan bien definidos,
lo cual deja un amplio rango de valores indeter-
minados y limita atin su utilizacién en la clinica.

Marcadores funcionales: homocisteina y acido
metilmalénico

Homocisteina

La homocisteina es un aminodacido azufrado
que no se encuentra en los alimentos, sino que
se produce como intermediario del metabolis-
mo de la metionina. Su acumulacién en sangre
se ha vinculado desde hace décadas con efectos
adversos a nivel cardiovascular, neurolégico y
oxidativo®. Se considera un biomarcador fun-
cional 1til, aunque no especifico, del diagnéstico
indirecto de deficiencias nutricionales, en par-
ticular de vitamina B12, folatos (B9) y piridoxi-
na (B6). En personas con deficiencia de B12, el
aumento de homocisteina puede ser el primer
indicio, incluso con valores séricos dentro del
rango de referencia.

La homocisteina como marcador funcional
del estatus de B12 es especialmente util cuando
los niveles de B12 total estan en el rango “gris”
(200-399 pg/ml), o si se sospecha una deficiencia
subclinica con niveles normales de B12 sérica.
También se utiliza para monitorear respuesta
al tratamiento con B12 y/o folatos. Si bien los
rangos de normalidad se definen entre 5 y 15
pmol/L, estudios poblacionales han evidencia-
do que mantener niveles de homocisteina por
debajo de 10 pmol/L se asocia con menor riesgo
de deterioro cognitivo y atrofia cerebral. Niveles
6ptimos de homocisteina y dcido metilmaléni-
co se correlacionan con valores de vitamina B12
sérica superiores a los 400 pmol/L, y es por ese
motivo que consideramos dicho valor como el
minimo deseable*.

Es importante aclarar que la homocisteina
puede verse elevada por numerosos factores,
entre ellos la deficiencia de otras vitaminas del
complejo B (folatos y B6), tabaquismo, altera-
ciones en la funcién hepatica, renal o tiroidea,
enfermedades inflamatorias, consumo elevado
de café, varios farmacos, y polimorfismos gené-
ticos™e.
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Acido metilmalénico

Los niveles elevados de acido metilmalénico
son una medida funcional mas directa de defi-
ciencia de vitamina B12, ya que la cobalamina
es el inico cofactor requerido por la enzima que
lo degrada. No obstante, los puntos de corte para
el acido metilmalénico no estan bien estable-
cidos. Ademas, sus niveles pueden modificarse
ante otras situaciones que no se deben al esta-
tus de vitamina B12, como la edad, el estado de
hidratacién, la funcién renal, y la presencia de
polimorfismos??t. Por Gltimo, cabe destacar que,
en nuestro medio, la medicién de acido metil-
malonico es realizada por muy pocos centros, es
costosa, y no suele ser cubierta por las prepagas
u obras sociales, todo lo cual limita marcada-
mente su utilizacién al momento de la escritura
de este trabajo.

Integrando el conocimiento actual, la disponi-
bilidad de estudios complementarios en nuestro
medio, y la experiencia clinica, proponemos un
algoritmo diagnédstico del estatus de vitamina
B12 en personas adultas con dieta vegetariana
o vegana (Fig. 1).

Estatus de vitamina B12 en personas con
dieta vegetariana o vegana

La evidencia muestra que, como es esperable,
las personas que siguen dietas vegetarianas (in-
cluyendo ovolactovegetarianas y veganas) tie-
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nen un estatus considerablemente maés bajo de
vitamina B12 que aquellos que consumen car-
nes, pudiendo llegar a la deficiencia e incluso a
manifestaciones clinicas de gravedad.

Un estudio de la cohorte EPIC-Oxford, que in-
cluyé a 6673 vegetarianos y 803 veganos, evalud
la ingesta de cobalamina exclusivamente de ali-
mentos, y evidencid que la ingesta de esta vita-
mina en dietas vegetarianas era muy inferior a
las de las que incluian carne, especialmente en
dietas veganas en las, como es de esperarse, se
hallaba virtualmente ausente. En los veganos, la
utilizacién de suplementos de vitamina B12 al-
canz6 al 50% en la encuesta inicial, y se redujo
a un 20% en el segundo seguimiento®. Esto es
ciertamente preocupante, ya que un gran por-
centaje de las personas que seguian esta dieta
tenian una ingesta virtualmente nula de este
nutriente esencial, lo cual podria tener conse-
cuencias potencialmente graves.

Una revisién sistematica con metaanalisis,
que incluyé a 17 estudios observacionales y 2
ensayos clinicos, evidencié que las personas con
dietas vegetarianas y veganas tenian niveles
mas bajos de vitamina B12 sérica y holo TC-II,
y mas elevados de homocisteina y acido metil-
malonico, que aquellas con dietas omnivoras?.
Notablemente, la suplementacién con vitamina
B12 mejor6é marcadamente el estatus de B12 en
los veganos (Tabla 1).

Figura 1 | Algoritmo propuesto para el evaluacién del estatus de vitamina B12

Vitamina B12 sérica

l |

e Homocisteina

Baja-normal

Normal Baja
> 400 pg/mL 200-400 < 200 pg/mL
pg/mL
\ i
Solicitar marcador funcional Deficiencia
Sin deficiencia* (al menos uno) l

o Acido metilmalénico

l

Estudiar causas y tratar

!

Normales

l

Sin deficiencia

l

Elevados**

!

Deficiencia

*Si hay sospecha clinica de deficiencia o consumo de analogos de B12, solicitar un marcador funcional
**Considerar otras causas de su elevacion, puntos de corte para edad y sexo, validacion del laboratorio
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Tabla 1 | Marcadores de estatus de vitamina B12 segun tipo de alimentacién

B12 sérica
(pmol/L)
Veganos 249.4 (87.8)
Vegetarianos 252 (85.7)
Omnivoros 384.9 (109.6)
Veganos con suplementacién* 276.9 (154)
Veganos sin suplementacion 183.9 (85.7)

Holo TC AMM Hcy
(pmol/L) (nmol/L) (umol/L)
62.9 (33.9) 289 (263) 13.4 (7.8)
60.6 (36.6) 213.7 (173.2) 12.5 (5.2)
75.5 (28.6) 180.5 (89) 9.7 (3.8)
43 (30.4) 340.1 (429.2) 11.4 (5.2)
26 (26) 484.5 (678.9) 14.4 (9.8)

HoloTC: holotranscobalamina, AMM: acido metilmalonico; Hcy: homocisteina

Valores expresados en Media (DS)

*Incluye suplementos de vitamina B12 o multivitaminicos que la contengan, sin especificar dosis

(Adaptada de Ref. 23)

En el Adventist Health Study-2, que incluyé a
mas de 71 000 individuos (méas de la mitad con
alguna forma de dieta vegetariana) se observd
que, si bien la mediana de ingesta de cobalami-
na en veganos fue menor que en los no vege-
tarianos, los niveles reportados superaban los
niveles minimos recomendados en todos los ca-
sos (7.1y 6.3 pg/dia respectivamente). De hecho,
aquellos que seguian dietas semi-vegetarianas,
pesco-vegetarianas u ovolacto-vegetarianas tu-
vieron una ingesta mayor que los no vegetaria-
nos (medianas de 8.3, 8.5, y 8 png/dia respectiva-
mente)?*. En este estudio se considero la ingesta
de cobalamina tanto de alimentos como de su-
plementos, lo cual explicaria estos resultados,
y muestra que alcanzar una ingesta adecuada
de vitamina B12 no es un problema cuando se
planifica adecuadamente la nutricién basada en
plantas, incluyendo alimentos fortificados y/o
suplementos de cobalamina.

Apoyando este punto, una reciente revisiéon
sistematica y metaanadlisis de 4 estudios reali-
zados en poblacién de Adventistas del Séptimo
Dia no encontré diferencias significativas en los
niveles de vitamina B12 séricos ni en la ingesta
de B12 entre vegetarianos, veganos y omnivoros,
lo cual se deberia al amplio consumo de suple-
mentos de vitamina B12 y alimentos fortificados
en esta poblacién?®.

En la actualidad, no hay discusién respecto
que aquellas dietas que excluyen los alimentos
de origen animal, o que los incorporen en canti-
dades limitadas, deberian consumir una fuente
segura de vitamina B12 en forma de suplemen-
tos o alimentos fortificados®®.

Suplementacion con vitamina B12 en
personas con dietas vegetarianas y
veganas

Forma quimica

Recomendamos el uso de cianocobalamina,
ya que es la forma mas estudiada, quimicamen-
te estable, efectiva, econémica y disponible??.
La razdn por la cual se utiliza el grupo ciano es
por su gran afinidad a la cobalamina, lo que le
otorga estabilidad a la formulacién, y permite
su uso en suplementos y alimentos fortificados.
Otras formas de vitamina B12, como la metil-
cobalamina y adenosilcobalamina también son
una posibilidad, aunque estan menos estudia-
das en ensayos clinicos, son menos estables, y
suelen ser considerablemente mas costosas. En
el caso de personas con mayores niveles circu-
lantes de cianuro, o menor capacidad para su
eliminacién (fumadores de jerarquia, insuficien-
cia renal avanzada) se puede considerar el uso
de metilcobalamina, ya que el grupo ciano de la
cianocobalamina podria contribuir a elevar atn
mas dichos niveles. Cabe destacar que el aporte
de cianuro de los suplementos de cianocobala-
mina es minimo, y se halla muy por debajo de
las dosis diarias del cianuro que se ingiere en
una dieta estandar.

Via de administracion

Una revisién sistematica de la colaboracién
Cochrane del afio 2018 comparé la efectividad
de la administracién de vitamina B12 oral ver-
sus intramuscular, sin reportarse diferencias
significativas para normalizar los niveles de B12
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séricos, aunque se debe considerar el nime-
ro pequeno de estudios y algunas limitaciones
metodolédgicas?. La ventaja de la via oral radica
en su mayor aceptacién, su menor costo, y su
efectividad para restaurar el estatus de vitamina
B12, por lo que es la via recomendada en prime-
ra instancia siempre que no existan trastornos
malabsortivos.

La via sublingual ofrece la ventaja de que se
absorbe directamente en los capilares sublin-
guales, lo que permite tratar personas que pre-
sentan déficit de B12 y sospecha de alteraciones
en la deglucién o absorcién como cirugia baria-
trica previa, gastrectomia, gastritis crénica, en-
fermedad inflamatoria intestinal, SIBO, celiaquia,
tratamiento crénico antidcidos o metformina u
otras condiciones que pueden afectar la absor-
cién. En estos casos, la via sublingual es de elec-
cién, dado que su absorcién es directa, evita las
interacciones gastrointestinales, y permite evitar
la via intramuscular (mas invasiva y dolorosa)®.

La hidroxocobalamina inyectable se suele
reservar para casos de deficiencias graves con
compromiso neuroldgico, para pacientes que
no pueden tomar el suplemento por via oral o
sublingual, o que a pesar del tratamiento por al-
guna de estas vias de administracién no logran
normalizar su estatus de B12.

Dosis

Los suplementos se absorben por via parace-
lular, cuya eficiencia es muy baja (1-2%) por lo
que utilizan mega dosis. La ecuaciéon de Hein-
rich, desarrollada en 1967, permite conocer la
absorcién de una dosis Unica de cobalamina,
hasta los 10 000 mcg, tal que: cantidad absor-
bida = 1.5D/D + 1.5 + (1-1.5/D + 1.5) x 0.009 x D,
siendo D = la dosis administrada®. En términos
generales, el porcentaje de absorcién de vita-
mina B12 disminuye a medida que aumenta la
dosis administrada. Por este motivo, esquemas
de suplementacién mas frecuentes requieren
dosis menores mientras que, en esquemas con
intervalos mas prolongados entre tomas, se ne-
cesitan dosis mas elevadas para compensar la
menor eficiencia de absorcién. Cabe destacar
que los suplementos de B12 orales se absorben
mejor en ayunas, y que esta ecuacién toma en
cuenta la absorcién de los suplementos en estas
condiciones.
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Para establecer la dosis de suplementacion se
debe diferenciar dos situaciones: personas sin
deficiencia, que deben alcanzar la ingesta dia-
ria recomendada (IDR) de cobalamina para lo-
grar un estatus 6ptimo y prevenir la deficiencia
(lo que llamamos “mantenimiento”), y el trata-
miento de la deficiencia establecida de vitamina
B12.

Mantenimiento

Sugerimos la suplementacién en dosis de
2000-3000 pg/semana, preferentemente de cia-
nocobalamina, distribuidas a conveniencia se-
gun preferencias del paciente. Estas dosis per-
miten alcanzar una ingesta equivalente cercana
a la propuesta por EFSA™.

La divisiéon en dosis diarias mas pequenas
es mas fisioldgica, pero podria comprometer la
adherencia. En nuestra experiencia clinica, una
toma semanal suele ser efectiva para sostener
un estatus normal de vitamina B12 para la ma-
yoria de las personas.

En el caso de no contar con la posibilidad
de hacer un analisis de sangre, se sugiere ini-
ciar una suplementaciéon empirica en dosis de
mantenimiento a toda persona que adopte una
alimentacién vegetariana o vegana, para preve-
nir la deficiencia de vitamina B12. Aunque esté
descrito que el higado humano puede almace-
nar cobalamina durante anos, en la practica es
frecuente detectar bajos niveles de B12 al poco
tiempo de iniciar una dieta vegetariana o vega-
na. Esto podria deberse a varios motivos, como
la reduccién gradual (a veces no percibida) en el
consumo de alimentos de origen animal mucho
tiempo antes de concurrir a consulta, o a facto-
res alimentarios (por ejemplo, las dietas altas en
fibra dificultan la reabsorcién enterohepatica de
la vitamina B12).

Si bien no esta establecida una frecuencia de
control del estatus de B12, consideramos que
un analisis anual es razonable en situacién de
“mantenimiento”, pudiendo espaciarse o acor-
tarse a criterio del profesional tratante.

Tratamiento de deficiencia

Sugerimos una dosis de cianocobalamina de
entre 7000 a 15 000 pg/semana, distribuidas pre-
feriblemente en al menos 2 o 3 tomas semana-
les, y hacer un nuevo control a las 8 semanas,
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tiempo suficiente para mejorar los signos y sin-
tomas causados por una deficiencia de vitamina
B12%132 En el caso de no existir mejora, se debe
investigar si el paciente estd tomando adecua-
damente el suplemento o si existen condiciones
en las que su absorcién pudiera estar disminui-
da, en cuyo caso se debe considerar la via su-
blingual, como se detallé mas arriba. Si la defi-
ciencia de B12 persiste a pesar del tratamiento,
se sugiere la derivacién a un especialista para
un estudio mas detallado. En el caso de presen-
tar sintomas graves, sobre todo neurolégicos, se
debe iniciar tratamiento con hidroxicobalamina
intramuscular en dosis de 1000 mcg/dia. Siendo
este el caso, se sugiere fuertemente el manejo
por un especialista desde el inicio.

En la Figura 2 se presenta el algoritmo pro-
puesto de suplementacién de vitamina B12.

Toxicidad por vitamina B12 (hipervitaminosis B12)

Se consideran valores altos de vitamina B12
sérica a niveles superiores a 970 pg/ml, y muy al-
tos a aquellos superiores a 1500 pg/ml*. Si bien
la cobalamina es una vitamina hidrosoluble y
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no téxica, frente a altas concentraciones de vi-
tamina B12 la sintesis de haptocorrina aumenta
considerablemente, la cual tiene mayor capaci-
dad de unién a la vitamina B12 que la holoTC-II.
Esto causa una menor concentracién del com-
plejo B12-holoTC-II (vitamina B12 activa), y, por
lo tanto, un déficit funcional de vitamina B12.
Por este motivo, en el contexto de la suplemen-
tacion, se debe tener precaucion de controlar la
vitamina B12 sérica y no utilizar dosis excesivas,
ya que las manifestaciones clinicas de niveles
elevados de cobalamina pueden ser paradéjica-
mente similares a las de su deficiencia®*.

Conclusiones

La vitamina B12 es un nutriente critico en las
dietas vegetarianas y veganas. El profesional
debe tener una actitud proactiva respecto a la
suplementacién, la pesquisa de deficiencia y al
tratamiento oportuno. Los suplementos de vita-
mina B12 son econdmicos, efectivos y seguros,
lo cual hace que evitar problemas de salud rela-
cionados a su deficiencia sea sencillo. Lamenta-
blemente, a pesar de ello, ain es frecuente que

Figura 2 | Algoritmo propuesto para la suplementacién con vitamina B12 en personas adultas con dieta vegetariana y vegana

Estatus de vitamina B12

Reevaluar anualmente

Normal

Normal Deficiencia
1
e I l
Cianocobalamina Sintomas leves o Sintomas graves
— 2.000-3.000 asintomatico
mcg/sem v.o/s.l. 1
l Cianocobalamina * Hidroxicobalamina

7000-15 000
mcg/sem v.o/s.l.

Reevaluar en 8
semanas

1—‘—5

>

1000 mcg/dia i.m. y
derivacion a especialista

l

Deficiente —

v.0.: via oral; s.I.: via sublingual; i.m: via intramuscular

*Pesquisar toma adecuada o problemas en absorcién. En el caso de persistir o profundizarse la deficiencia se sugiere la derivaciéon

a especialista y considerar la via parenteral
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los profesionales se resistan a investigar el es-
tatus de vitamina B12 y a indicar suplementos
en personas con dietas vegetarianas y veganas,
poniendo en riesgo la salud de esta poblacién.
Esperamos que este documento arroje luz sobre
esta importante tematica, y permita un mejor
abordaje clinico.
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