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Siyanokobalamin Allerjisi Olan Bir Olguda 
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ÖZ

B12 vitaminine bağlı erken tip allerjik reaksiyonlar nadir olarak 
görülür. B12 vitamininin ticari preparatları (siyanokobalamin ve 
hidroksikobalamin) Tip 1 aşırı duyarlılık reaksiyonlarına neden 
olabilmektedir. B12 vitamini ile ürtiker, anjiyoödem ve anafilaksi 
bildirilmiştir. Bazen hastalar B12 vitamininin bir türevine karşı 
allerjik reaksiyon geliştirir ve diğer formunu tolere edebilir. Bazı 
olgularda allerjik reaksiyonlar B12 vitamininin her iki ticari türevine 
karşı gelişebilir. 

Bu olgu raporunda siyanokobalamin allerjisi olan fakat hidroksi-
kobalamini tolere edebilen bir olgu sunulmuştur. Olgunun siyano-
kobalamin allerjisi ve hidroksikobalamin toleransı provokasyon 
testleriyle gösterilmiştir. Bu olgu sunumuyla B12 vitamini allerjisi 
düşünülen olgularda prik ve intradermal (İD) testler yanında 
provokasyon testlerini de içeren bir allerjik değerlendirme yapılması 
gerektiği vurgulamıştır. 

ABSTRACT

Immediate type allergic reactions to vitamin B12 is a rarely encoun-
tered condition. Commercial preparations of vitamin B12 (cyanoco-
balamin and hydroxycobalamin) can lead to Type 1 hypersensitivity 
reactions. Allergic reactions to vitamin B12 may consist of urticaria, 
angioedema and anaphylaxis. Some patients develop an allergic re-
action to a derivative of vitamin B12 and can tolerate the other com-
mercial form. Allergic reactions may sometimes occur against both 
compounds of vitamin B12.

We presented a case of cyanocobalamin allergy who could tolerate 
hydroxycobalamin. Cyanocobalamin allergy and hydroxycobalamin 
tolerance was demonstrated by provocation tests. In this case report, 
it is emphasized that an allergic evaluation including provocation 
tests should also be done in patients with suspected allergy to vita-
min B12 in addition to skin prick tests and intradermal (ID) tests. 
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GiRiş

B12 vitamini eksikliği ülkemizde sık görülen bir 
durumdur (1,2). Tedavisinde, B12 vitamininin siyanoko-
balamin ve hidroksikobalamin türevleri genellikle intra-
musküler uygulanır. Yaygın olarak kullanılmasına rağmen 

B12 vitaminine bağlı erken tip allerjik reaksiyonlar nadir 
olarak görülür. B12 vitamininin ticari preperatları (siya-
nokobalamin ve hidroksikobalamin) Tip 1 aşırı duyar-
lılık reaksiyonlarına neden olabilmektedir. B12 vitamini 
ile ürtiker, anjiyoödem ve anafilaksi bildirilmiştir (3-6). 
Allerjik reaksiyonlar bazen B12 vitamininin her iki ticari 
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türevine karşı gelişir (4,6). Bu durumda tedavinin devamı 
için desensitizasyon yapmak gerekir. Bazı olgular ise B12 
vitamininin bir türevine karşı allerjik reaksiyon geliştirir 
ve diğer formunu tolere edebilir (3,5). Bunun dışında B12 
vitamininin her iki ticari preperatı içinde koruyucu olarak 
bulunan benzil alkole bağlı aşırı duyarlılık reaksiyonu da 
bildirilmiştir (7). 

Bu olgu raporunda siyanokobalamin allerjisi olan fakat 
hidroksikobalamini tolere edebilen bir olgu sunulmuştur.

OlGu

B12 vitamini eksikliği nedeniyle 15 yaşındaki erkek 
olguya 15 ay önce siyanokobalamin tedavisi başlanmış. 
Olgunun ikinci dozu akşam saatlerinde 1mg intramusküler 
enjeksiyon şeklinde uygulanmış. Bu enjeksiyondan 
yaklaşık 5-6 saat sonra, sabah uyandığında dudaklarında 
ve periorbital bölgede anjiyoödem fark edilmiş. Acil 
poliklinikte anti-histaminik verilmesi sonrası şikâyetleri 
gerilemiş. Olgu siyanokobalamin tedavisine kendi isteği 
ile devam etmemiş. Bu olaydan 15 ay sonra B12 vitamini 
eksikliği nedeniyle yeniden tedavi planlanan olgu, yukarıda 
tariflenen öykü nedeniyle allerji polikliniğine yönlendirildi. 
Olgu aradan geçen bu süre içinde herhangi bir formda B12 
vitamini kullanmamıştı. Öyküde başka bir ilaçla allerjik 
reaksiyon yoktu. Eş zamanlı başka bir ilaç kullanımı tarif-
lenmiyordu. Olgunun bilinen başka bir hastalığı bulun-
muyordu. Olgunun kendisinde ve ailesinde başka bir 
atopik hastalık öyküsü yoktu. Olgudan ilaç deri ve provo-
kasyon testleri için yazılı onam alındı. Olguya reaksiyon 
tariflediği siyanokobalamin ile 1:1 konsantrasyonda (1 
mg/ml) ile prik; 1/100 ve 1/10 konsantrasyonlarıyla intra-
dermal (İD) testler yapıldı. Pozitif kontrol için histamin 1 
mg/ml ve negatif kontrol için %0.9 izotonik salin kullanıldı. 
Siyanokobalaminin 1/10 konsantrasyonuyla yapılan İD 
enjeksiyonda endurasyonda 2x2 mm’lik artış ve etrafında 
hiperemi görüldü. Siyanokobalamin ile İD test sonucu 
kesin olarak pozitif olarak yorumlanamadı. Bu nedenle 
siyanokobalamin ile provokasyon testi yapıldı. Olguda 
0.2 ml siyanokobalamin enjeksiyonundan 15 dakika sonra 
periorbital anjiyoödem ve konjonktival injeksiyon gelişti. 
Siyanokobalamine karşı Tip 1 reaksiyonu bu şekilde 
kanıtlanan olguya alternatif olarak kullanabileceği hidrok-
sikobalamin ile 1:1 konsantrasyonda (1 mg/ml) ile prik; 
1/100 ve 1/10 konsantrasyonlarıyla İD testler yapıldı. 
Pozitif ve negatif kontroller yukarıda tariflenen şekilde 
yapıldı. Prik ve İD test sonuçları negatif saptandı. Bunun 
üzerine hidroksikobalamin ile provokasyan testi yapıldı ve 

herhangi bir reaksiyon gözlenmedi. Olgu 4 aydır ayda bir 1 
mg hidroksikobalamin tedavisi almaktadır. Olguda şu ana 
kadar hidroksikobalamine karşı herhangi bir reaksiyon 
gözlenmemiştir.

TARTışmA

B12 vitamini, merkezinde kobalt atomu içeren büyük 
ve karmaşık yapılı bir moleküldür. Molekülün büyük ve 
karmaşık yapısı nedeniyle allerjik reaksiyonlara sebep 
olduğu düşünülmektedir (8). Siyanokobalamindeki 
“siyano” grubu “hidroksil” grubuyla yer değiştirince 
hidroksikobalamin elde edilmektedir. Yukarıdaki olguda 
siyanokobalamine karşı Tip 1 aşırı duyarlılık reaksiyonu 
mevcuttur. Olgunun hidroksikobalamini tolere etmesi, 
bu reaksiyonun “siyano” grubuna karşı olduğunu 
düşündürmektedir. Ayrıca olgunun hidroksikobalamini 
tolere etmesi, B12 vitamininin her iki ticari formunda 
bulunan benzil alkole karşı olası bir reaksiyonu da 
dışlamaktadır. B12 vitamini allerjisi ile ilgili az sayıda 
olgu raporu bulunmaktadır. Bu raporlardan bazıları 
siyanokobalamin veya hidroksikobalamine allerjisi olup 
diğer formu tolere edebilen hastalara ait iken, bazılarında 
her iki türeve çapraz reaksiyon geliştiren ve bu nedenle 
desensitizasyon gereken olgular rapor edilmiştir (3-6). 

B12 vitaminine bağlı allerjik reaksiyonların IgE aracılı 
olarak geliştiği düşünülmekte ve duyarlılığın genellikle 
deri testleri ile gösterilebildiği belirtilmektedir (4). Fakat 
ticari preperatlarla yapılan deri testlerinin duyarlılık ve 
özgüllük yüzdeleri hakkında bir veri bulunmamaktadır. Bu 
olguda, siyanokobalamin ile İD testte kesin bir pozitiflik 
bulunmamıştır. Bununla birlikte İD test sonucu kesin 
negatif olarak yorumlanamamıştır. İlaç allerjilerinde deri 
testlerinin negatif olması allerjiyi ekarte ettirmemekte 
ve kontrendikasyon yoksa ilaç provokasyon testlerinin 
yapılması önerilmektedir (8). Öyküde erken tip reaksiyon 
düşündüren anjiyoödem tariflenmesine rağmen reaksiyo-
nun ilaç alımından 5-6 saat sonra fark edilmesi ve deri 
testinde kesin bir pozitiflik saptanmaması ilaç allerjisi tanısı 
için şüphe oluşturmuştur. Bu nedenlerle siyanokobalamin 
allerjisini kanıtlamak için provokasyon testi yapılması 
gerekmiştir. Bu durum ayrıca B12 vitamini ile Tip 1 aşırı 
duyarlılık reaksiyonlarında deri testlerinin her zaman 
pozitif olmayabileceğini göstermektedir. Provokasyon 
testi sırasında erken tip reaksiyon gelişmesi, bu olgudaki 
siyanokobalamin duyarlılığının büyük olasılıkla IgE aracılı 
olduğunu düşündürmektedir. 
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B12 vitamini allerjisinde ticari türevler arasında 
çapraz reaksiyon olabileceğinden, hastaya preperatlar 
konusunda öneride bulunmadan önce mutlaka deri 
prik ve İD testleri ile duyarlılık araştırması yapılmalı ve 
sonrasında alternatif ilacın emniyetli olduğu provokasyon 
testi ile kanıtlanmalıdır (8). Bu olguda deri testleri negatif 
olmasına rağmen hidroksikobalaminle oral provokasyon 
testi bu nedenle yapılmıştır. 

Sonuç olarak, B12 vitamini allerjisi düşünülen 
olgularda prik ve İD testler yanında provokasyon testlerini 
de içeren bir allerjik değerlendirme yapılmalıdır. Hastaya 
güvenle kullanabileceği emniyetli alternatif olarak 
hidroksikobalamin veya siyanokobalamin önermeden 
önce güvenli alternatif, deri ve provokasyon testleriyle 
mutlaka doğrulanmalıdır. 
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