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Warum verwendet man noch «Cyano»-
Cobalamin?

Leserbrief

Vitamin By, (Cobalamin)

— ist Cofaktor bei Methylierung von Homocystein und Metylamalonsdure in Methionin und Succinyl-
Coenzym A, was bei der Synthese der Proteine und Nukleinsduren eine entscheidende Rolle spielt
[1];

- ist der physiologische Finger, «Scavenger», des Stickstoffoxids (NO), der durch sogenannt indu-
zierte NO-Synthetasen bei verschiedenen pathologischen Prozessen iiberméssig produziert wird
[2, 3]. Das Cobaltatom des Vitamins Bi, reagiert mit NO und mit den daraus entstehenden
Radikalen. Dabei wird Vitamin By, irreversibel inaktiviert, was wiederum zu dessen Mangel bei-
tragen kann [4];

— beteiligt sich auf diese Weise auch an Oxido-Reduktionsprozessen, da NO und dessen Radikale
einen wesentlichen Beitrag zum oxidativen Stress leisten [5, 6].

Friither schrieb man dem Vitamin-Bq,-Mangel nur dessen extreme Folgen zu — makrozytire Andmie
und Myelopathie. Bedingt durch die Wirkungsweise des Vitamins B> wurde das Spektrum der Krank-
heiten viel breiter und reicht (ohne Anspruch auf Vollstindigkeit) von Depression, Schizophrenie,
Demenz, Kopfschmerzen, Neurodermitis, Autoimmunkrankheiten und anderen chronischen Ent-
ziindungen bis zu Knochenschwéche, Fibromyalgie und chronischer Miidigkeit. Das Antidiabetikum
Metformin kann auch zu Vitamin-Bi.-Mangel fiihren [7]. Dementsprechend substituieren wir Vitamin
Biz immer héufiger. Je nach dem Grad der noch erhaltenen Resorption kann man einen Vitamin-
Bi2-Mangel hochdosiert (200- bis 500-mal des tdglichen Bedarfs) oral mit Kapseln und Dragees oder
mit intramuskuldren Injektionen beheben. Es existieren mindestens vier Formen von Vitamin Bi»:
Cyanocobalamin, Hydroxocobalamin, Methylcobalamin und Adenosylocobalamin [8]. Cyanocobala-
min wird zu einem grossen Teil unverdndert durch die Niere ausgeschieden und muss im Korper
zuerstin Hydroxocobalamin, dann in wirksames Methylcobalamin umgewandelt werden [9]. Mit Aus-
nahme von Vitarubin®Depot der Firma Streuli enthalten alle Vitamin-B,,-Préparate in der Schweiz
das Cyanocobalamin, ob fiir die orale oder fiir die parenterale Verabreichung [10].

Cyanocobalamin entsteht bei der urspriinglichen alten Art seiner Isolierung. Im Kérper wird es bei
der Detoxikation der verschiedenen Stickstoffverbindungen produziert, die wir aus der Nahrung und
aus der Luft, besonders bei Rauchern, aufnehmen oder im Stoffwechsel produziert werden [8].

Hydroxocobalamin wird auch fiir die Pravention und Behandlung der Intoxikation mit Nitroprussid
verwendet [11]. Das bei diesen Reaktionen entstehende Cyanocobalamin wird durch die Niere schnell
ausgeschieden, ein Grund dafiir, warum man Cyanocobalamin 6fters als Hydroxocobalamin spritzen
muss [9, 10]. Die wesentlich langsamere Ausscheidung ist die Erklarung fiir die natiirliche «Depot-
wirkung» des Letzteren.

Schon der Name «Cyano» schreckt etwas auf. In der Tat, es ist bereits seit den 1970er Jahren be-
kannt, dass Cyanocobalamin schiadlich wirkt bei der tropischen und der Raucheramblyopie sowie bei
der retrobulbédren Neuritis, die in Begleitung von pernizidser Andmie eintreten kann [8, 12]. Einen
dhnlich negativen Einfluss muss man bei anderen neurologischen und psychiatrischen Krankheiten
befiirchten, ganz zu schweigen von Schwangerschaften, besonders, wenn man mit hoheren Dosen
substituieren muss. In Grossbritannien darf man bereits seit Jahren nur Hydroxocobalamin spritzen
[8]. Wegen seiner Lichtempfindlichkeit ist es fiir orale Formen kaum zu gebrauchen. Vermutlich stand
frither keine geeignetere Substanz ausser Cyanocobalamin zur Verfiigung. Vorldufig erst iibers Inter-
net ist nun aber auch Methylcobalamin verfiighar.



LESERBRIEFE Forum Med Suisse 2008;8(42):806-807 807

Korrespondenz:

Dr. med. Peter Marko
Heinestrasse 26
CH-9008 St. Gallen
peter.j.marko@hin.ch

Korrespondenz:

Margot Lieberherr

Streuli Pharma AG

CH-8730 Uznach
infohuman@streuli-pharma.ch

Konnen die Produzenten und/oder die Vertreiber von Vitamin-B,z-Praparaten in diesem Zusammen-

hang folgende Fragen beantworten:

— Ist es noch zu verantworten, Cyanocobalamin vor allem in der hochdosierten parenteralen Form
zu produzieren und zu vertreiben?

— Warum ersetzt man Cyanocobalamin in den oralen Prédparaten nicht durch Methylcobalamin?

— Weshalb ist in den Vitaminprdparaten fiir Schwangere, wenn auch in relativ kleinen Dosen, noch
Cyanocobalamin enthalten?

— Warum warnt man nicht in den Beipackzetteln der Cyanocobalamin-Priparate vor den oben
aufgefiihrten ungiinstigen Wirkungen?

Peter Marko
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Replik

Zum Einsatz von Cyanocobalamin und die dadurch moglicherweise resultierende Toxizitdt des Ligan-
den Cyanid konnen wir Folgendes feststellen: Das wissenschaftliche Gremium des EFSA hat festgestellt,
dass die tdgliche Aufnahmemenge von HCN bis zu 372 ug/Person betrdgt [1].

Diese Cyanidexposition wird als wahrscheinlich untoxisch angesehen. Die Menge CN, die gebunden
in 1000 pg Cyanocobalamin aufgenommen wird, betrdgt 19,2 pug. Daher ist die weitere Verwendung
von Cyanocobalamin als Arzneimittel selbst in hohen Dosierungen absolut vertretbar.

Was den Ersatz von Cyanocobalamin durch Methylcobalamin betrifft, gilt festzuhalten, dass erste
internationale Studienergebnisse Methylcobalamin sehr gute pharmakologische Eigenschaften
bescheinigen. Die Entwicklung einer entsprechenden Arzneiform nimmt jedoch mehrere Jahre in
Anspruch, ebenso die behordliche Registrierung. Dies widerspiegelt sich auch in der Tatsache, dass
weltweit nur zwei Praparate mit dem Wirkstoff Methylcobalamin behordlich registriert sind.

Peter Marko zitiert in seinem Leserbrief eine Publikation von Freeman [2], in welcher die erwidhnte
Tabakamblyopie und retrobulbédre Neuritis als Folge einer chronischen Cyanidintoxikation klassifi-
ziert werden. Anders als von Dr. Marko dargestellt, ist die Quelle des Cyanid in den genannten Féllen
der Tabakrauch.

Im oben genannten Artikel wird festgehalten, dass Hydroxocobalamin als potenter Cyanidantagonist
diese Storungen beheben kann, wohingegen Cyanocobalamin in diesem Zusammenhang unwirksam
ist. Da Cyanocobalamin an diesen Erkrankungen nicht urséchlich beteiligt ist, besteht auch keine
Pflicht fiir Warnungen in der Fachinformation.

Margot Lieberherr, Claudia Streuli
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