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SUMMARY: Eker F, Olcay L. (Dr. Abdurrahman Yurtaslan Ankara Oncology 
Training and Research Hospital, Ankara, Turkey). The frequency of pre-
treatment folic acid, vitamin B12 and 25-hydroxy vitamin D deficiency and 
excess in children with leukemia and relationship between achievement of 
remission. Çocuk Sağlığı ve Hastalıkları Dergisi 2015; 58: 133-139.

The 66 (age 101.1+58.9 months) leukemia cases admitted to our clinic were 
evaluated for the frequency of pre-treatment folic acid, vitamin B12 (VB12) 
and 25-hydroxy vitamin D (25-OH VD) deficiency/excess. In the patient 
group, folic acid (6.9 ± 6.2 vs. 9.5 ± 4.5, p = 0.0001 respectively) and 25-
OH VD (19.5 ± 17.8 vs. 23.8 ± 16.7 µg/L, p= 0.042) were lower than the 
control while the ratio of patients who had low (18.5% vs. 0%, p = 0.001) 
and high (4.6% vs. 0%, p = 0.001) folic acid, low VB12 (12.1% vs. 0%, p = 
0.012) and very low 25-OH VD (<10 mg/L) (34.4% vs. 0%; p = 0.021) were 
higher than the control. The ratios of patients who had high levels of VB12 
were lower (19.7% vs. 34.7%, p = 0.012). No apparent relationship seemed 
between the risk of leukemia and the deficiency /excess of the parameters. 
Replacement therapy (VB12 and folic acid) was administered after achievement 
of remission. Both patients who did not achieve remission, had both folic 
acid and VB12 deficiency. Our data, accentuates the importance of such a 
pre-treatment screening in leukemia patients. 

Key words: childhood leukemia, folic acid, vitamin B12 and 25-hydroxy vitamin D, 
remission.

ÖZET: Kliniğimize başvuran 66 lösemi olgusu (n: 66; yaş 101.1+58.9 ay), 
tedavi öncesi folik asit, vitamin B12 (VB12) ve 25-hidroksi vitamin D (25-OH 
VD) eksiklik/yüksekliğinin sıklığı yönünden değerlendirildi. Hasta grubunda, 
folik asit (sırasıyla 6.9 ± 6.2 ve 9.5 ± 4.5, p= 0.0001) ve 25-OH vitamin 
D (19.5 ± 17.8 ve 23.8 ± 16.7 µg/L, p = 0.042) kontrol grubundan düşük 
iken folik asidi düşük (%18. 5’e %0, p = 0.001) ve yüksek (%4.6’a %0, 
p = 0.001), VB12’si düşük (%12.1’e %0, p = 0.012), olan ve 25-OH VD 
si şiddetli düşük (<10 mg/L) olan hasta oranı (%34.4’e %0; p = 0.021) 
kontrol grubundan fazla idi; ancak VB12’si yüksek olan hasta oranı, kontrol 
grubundan düşüktü (%19.7’e %34.7, p = 0.012). Löseminin risk grubu ile 
bu parametrelerin düşüklük/fazlalığı arasında bariz bir ilişki görünmüyordu. 
Yerine koyma tedavisi (VB12 ve folik asit) remisyon sağlandıktan sonra 
uygulandı. Remisyona girmeyen iki hastanın ikisinde de hem folik asit, hem 
VB12 eksikliği vardı. Verilerimiz, lösemilerde tedavi öncesinde bu taramaların 
yapılmasının önemini vurgulamaktadır. 

Anahtar kelimeler: çocukluk çağı lösemisi, folik asit, vitamin B12, 25-hidroksi 
vitamin D, remisyon.

Folatın, kromozom kırıklarının engellenmesinde 
ve deoksinükleik asit (DNA) in hipometilasyo-
nunda önemli görevleri vardır. Folat eksikliğinin, 

meme kanseri ve akut lösemi gelişimi ile ilişkili 
olduğu gösterilmiştir.1,2 
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Vitamin B12 (VB12) ve/veya folik asit 
eksikliği olan hastalar geçici 7q delesyonu ile 
birlikte psödolösemi, akut lösemi tablosu veya 
miyelodisplazi ile karşımıza çıkıp, sadece VB12 
ve/veya folik asit tedavisi ile bile tamamen 
düzelebilirler.3-6 Bunun yanı sıra, hem VB12 
eksikliği, hem de hematolojik malinite 
[miyelodisplastik sendrom (MDS) gibi] bir 
arada bulunabilir.7,8 

Kliniğimizde tedavi edilmiş olan lösemi 
hastaları içinde, kemoterapi sırasında gelişen 
ağız içi lezyonları diğerlerinden daha şiddetli 
olan hastaların bazılarında VB12 ve folik 
asit eksikliği olduğu gözlenmiştir (kişisel 
gözlem). Ayrıca, kliniğimizde akut lösemi 
tedavisi sırasında görülen santral sinir sistemi 
yan etkileri ile gizli VB12 eksikliği arasında 
da bir ilişki saptanmıştır (vakuoler miyopati 
tedavisinde).9 Bu nedenle, hastanemizde, her 
hastada, tedaviye başlanmadan önce VB12 ve 
folik asit düzeyine bakılmaktadır. 

D vitamini eksikliğinin kanser gelişim riskinde 
artış ile ilişkili olduğu,10 kendisinin veya 
metabolitlerinin bazı kanser hücrelerine 
sitotoksik etki gösterdiği11 veya insan miyeloid 
lösemi hücrelerinin in vitro büyümesini 
baskıladığı12 bildirilmiştir. Bu nedenle 
kliniğimizde, D vitamini eksikliğinin, akut 
lösemi hastalarındaki prognoz üzerine de etkili 
olabileceği düşünülerek, tedavi öncesinde her 
lösemi hastasında D vitamini taraması da 
yapılmaktadır.  

Bu hastalara, VB12 ve folik asit, eksiklik 
saptanması halinde, remisyondan sonra, 
25-hidroksi vitamin D ise, lösemi tedavisine 
başlanmadan önce uygulanmaktadır. Bu 
çalışmanın amacı, kliniğimize başvuran 

lösemi olgularında tanı sırasındaki VB12, 
folik asit ve 25-hidroksi vitamin D eksikliğinin 
sıklığını belirlemek ve VB12 ve/veya folik asit 
eksikliğinin remisyona giriş ile ilişkili olup 
olmadığını araştırmaktır. 

Materyal ve Metot

Mayıs 2007- Şubat 2013 arasında, kliniğimizde 
tanı almış olan tüm lösemi hastalarının [akut 
lenfoblastik lösemi (ALL), akut miyeloblastik 
lösemi (AML), juvenil miyelomonositik lösemi 
(JMML) ve bifenotipik lösemi], tanı sırasındaki 
VB12, folik asit ve 25-hidroksi vitamin D 
düzeyleri, geriye dönük dosya taraması 
yapılarak değerlendirildi ve bu değerlerin 
sıklığı hesaplandı. Ayrıca polikliniğimize 
kan değerlerinin kontrol edilmesi nedeni ile 
başvuran, sağlıklı olup bilinen herhangi bir 
hastalığı olmayan, tamamen sağlıklı olan 
ve folik asit, VB12, ve 25-OH vitamin D 
düzeylerine bakılmak için kan alınan hastalar 
da kontrol grubuna alındı.

Fo l ik  a s i t  ve  v i t amin  B12  düzey le r i 
elektrokemülimunisans yöntemi, 25-OH 
vitamin D düzeyi de, kromatografi-tandem 
mass spektrometri yöntemi ile belirlendi. 
Parametrelerin düşüklük ve yüksekliği için, 
laboratuvarın referans değerleri kullanıldı. 
Bunlar, folik asit için 3-20 ng/ml; vitamin 
B12 için 126.5-505 pg/ml ve 138-652 pg/ml 
idi. Ayrıca, VB12 eksikliği ile malignite ilişkisi 
için VB12 değeri olarak eşik değer olarak 1275 
pg/ml değerinin de literatürde kullanılması13 
nedeni ile, hasta ve kontrol grubu, VB12 
değeri > ve < 1275 pg/ml olanlar olarak 
ayrıca karşılaştırıldı. 25-hidroksi vitamin D’nin 
normal değeri için, hem laboratuvarımızın 

Normal Normal üstü Normal altı Toplam p

Folik asit
Hasta

n 50 3 12 65

p=0.001 
(p<0.05)

% 76.9 4.6 18.5 100

Kontrol
n 49 0 0 49
% 100 0 0 100

 
VB12

Hasta n 45 13 8 66

**% 68.2 19.7 12.1 100

Kontrol
n 32 17 0 49
% 65.3 34.7 0 100

Tablo I. Folik asit ve VB12 düzeylerinin normal ve anormallik oranının, hasta ve kontrol grubundaki dağılımı.

** Montecarlo similasyonu ile ki-kare testi, VB12 düzey belirlemesinde, zaman içinde farklı kitler kullanıldığı için 
karşılaştırma yapılmadı.
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normal aralığı, hem de literatür verilerine14 
dayanarak, <25 mg/L olanlar ‘eksiklik’ (şiddetli 
+ ılımlı eksiklik), <10 mg/L olanlar ‘şiddetli 
eksiklik’ olguları olarak değerlendirilerek 
kontrol ve hasta grupları bu yönden iki farklı 
kez karşılaştırıldı. Tüm değerlerin, hasta ve 
kontrol grubunun yüzde kaçında normal, yüksek 
veya düşük olduğu saptandı ve aralarında fark 
olup olmadığı incelendi. 

Bazı hastalara dual enerji x-ışını absorpsiyometri 
ile kemik mineral dansite (KMD) ölçümü 
yapıldı. Yapılan çekimlerde L1-L4 Z skoru, yaşa 
ve cinse göre düzeltildi.15 Düzeltilmiş L1-L4 
Z skoru <-2,5 ise osteoporoz; (-1)-(-2,5) ise 
osteopeni olarak değerlendirildi.

İki grup karşılaştırmasında Mann-Whitney U 
testi, birden fazla grubun karşılaştırılmasında 
Montecarlo similasyon tekniği ile ki-kare 
analizi uygulandı. P<0.05 değerleri anlamlı 
kabul edildi.

Folik asit ve VB12 eksikliği olan hastalara, 
tedavileri, kemik iliği remisyona girdikten sonra 
başlandı. Bu nedenle, bu eksikliğin, prognoz 
üzerine etkisi olup olmadığının incelenebilmesi 
için hastaların remisyona girip girmedikleri 
değerlendirildi. Folik asit, VB12 ve 25-OH 
vitamin D düzeyleri düşük, normal ve yüksek 
olan olguların ne kadarının remisyona girdikleri 
değerlendirildi. 

De novo ALL hastaları TR ALL BFM 200416 
ve St Jude TXIII17 , ALL relaps olguları BFM 
REZ18, AML hastaları BFM AML 2004,19 

bifenotipik lösemi olguları başlangıçta TR ALL 
BFM 2004, infant lösemisi BFM Interfant 2004; 
tedavi protokolü aldı. JMML olgusu, düşük 
doz sitozin arabinozid, metil prednizolon ve 
azasitidin aldı.20 

Bulgular

Geriye dönük olarak yapılan değerlendirmeye 50 
akut lenfoblastik lösemi (ALL) (üçü 1-5 sene 
sonra relaps), 13 akut miyeloblastik lösemi 
(AML), bir juvenil miyelomonositik lösemi 
(JMML), iki bifenotipik lösemi olgusu (n: 66; 
yaş: 101,1 ± 58,9 ay; 29K, 37E) alındı. Kontrol 
grubuna ise 49 sağlıklı çocuk (yaş: 113.9 ±  
102.2 ay; 24E, 25K) yer aldı. Yaş yönünden 
iki grup arasında fark yoktu (p: 0.898)

Folik asit düzeyi hasta grubunda kontrol 
grubundan daha düşük idi (6.9 ± 6.2’e 9.5 ± 
4.5; p = 0.0001)

Hasta ve kontrol grubu arasında 25-OH 
vitamin D düzeyi yönünden fark yoktu (19.5 
± 17.8 ve 23.8 ± 16.7 mg/L, p = 0.042). 
Vitamin B12 düzeyi, hasta ve kontrol grubunda 
sırasıyla 371.2 ± 349.7 ve 602.7 ± 367.2 idi. 
Ancak, VB12 düzeyi yıllar içinde iki farklı kitle 
çalışıldığından VB12 hasta ve kontrol grubunda 
karşılaştırılmadı.

Hasta grubunda, folik asiti düşük olan hasta 
oranı, kontrol grubundan fazla (%18.5’e %0, p 
= 0.001) olduğu gibi, folik asiti yüksek olan 
hasta oranı da kontrol grubundan fazla (%4.6’a 
%0, p = 0.001) idi. 

25-OH vitamin D <10 µg/L 25-OH vitamin D >10 µg/L

Hasta n 11 21 32 p = 0.021

% 34.4 65.6 100 p ˂ 0.05

Kontrol n 0 12 12

% 0 100 100

Tablo II. 25-OH vitamin D > mg/L ve ˂ 10 mg/L olan hastaların dağılımı.

Normal 
(>25 µg/L)

Normal Altı 
(<25 µg/L) Toplam p*

Hasta n 7 25 32 p = 1

% 21.9 78.1 100 (p ˂ 0.05)

Kontrol n 2 10 12

% 16.7 83.8 100

Tablo III. 25-OH vitamin D >25 µg/L ve <25 µg/L olan hastaların dağılımı.

*Fisher’in “exact” ki-kare testi



Hasta grubunda VB12’si normalin altı olan 
hasta oranı, kontrol grubundan fazla (%12.1’e 
%0, p = 0.012), ancak VB12’si yüksek olanların 
oranı, kontrol grubundan düşüktü (%19.7’e 
%34.7) bulundu (Tablo I).

VB12 düzeyinin >1275 pg/ml olma sıklığı, 
hasta ve kontrol grubunda benzerdi (sırasıyla 
%4.5’a karşılık %4.8; p = 1). 

D vitamini düşük (<10 mg/L) olan hasta oranı, 
hasta grubunda, kontrol grubunda olduğundan 
anlamlı biçimde fazla idi [sırasıyla %34.4’e 
karşılık %0; p = 0.021 (p<0.05)] (Tablo II). 
D vitamini düzeyi <25 mg/L olan hasta oranı, 
her iki grupta benzer idi (sırasıyla %78.1’e 
karşılık %83.3; p = 1) (Tablo III).

Folik asiti normalin altında olan 12 hastanın 
dördünde aynı zamanda VB12 düşüklüğü, 
ikisinde VB12 yüksekliği vardı. Bu hastalardan 
ancak dördünde bakılabilmiş olan 25-OH 
vitamin D’nin dört hastada da ciddi eksiklik 
düzeyinde olduğu görüldü. Folik asidi yüksek 
olan üç hastadan birinde VB12 düşüklüğü vardı. 
Bu grupta 25-OH vitamin D düzeyi bakılabilen 
iki olgunun ikisinde de ılımlı düşüklük vardı. 
VB12’si düşük olan sekiz olgudan birinde 
folik asit yüksek, dördünde düşük idi. Bu 
grupta 25-OH vitamin D bakılabilen bir olguda 
şiddetli 25-OH vitamin D eksikliği vardı. VB12 
yüksekliği olan 13 olgudan ikisinde folik asit 
düşüklüğü, birinde folik asit yüksekliği vardı. 
Bu grupta, 25-OH vitamin D düzeyi bakılabilen 
yedi olgudan ikisinde 25-OH vitamin D de 

ağır eksiklik, üçünde ılımlı eksiklik vardı. 25-
OH vitamin D’si düşük bulunan 24 olgunun 
dördünde, eş zamanlı folik asit düşüklüğü, 
birinde VB12 düşüklüğü, ikisinde folik asit 
yüksekliği, beşinde VB12 yüksekliği bulundu 
(Tablo IV).

Folik asiti, VB12’si, düşük, yüksek olan ve 25-
OH vitamin D’si düşük olan hasta gruplarının 
hepsinde de her riskten lösemi hastasının 
bulunduğu dikkat çekti. Folik asit değeri 
yüksek (n: 3), VB12 değeri düşük (n: 8) 
ve vitamin D değerleri düşük (n: 24) olan 
hastaların hepsi remisyona girmişlerdi. Folik 
asiti düşük olan 12 hastanın dokuzu remisyona 
girerken, ikisinde remisyon sağlanamadığı, 
remisyon sağlanamayan bu iki olguda ise folik 
asit eksikliğine ek olarak VB12 eksikliği de 
bulunduğu dikkat çekti. Remisyona girmeyen 
iki olgu (folik asit eksikliği olan grup) da 
yüksek risk grubundandı ve tam değil, kısmi 
remisyon görülen hasta (VB12 yüksekliği) da 
bifenotipik lösemi (Phi +) hastası idi. VB12 
fazlalığı olan 13 olgudan 11’i tam, birisi (bir 
bifenotipik lösemi olgusu) kısmi remisyona 
girmişti. Diğer JMML olgusu ise tedaviyi yarım 
bırakmıştı (Tablo V).

On dokuz olguda 25-OH vitamin D ve KMD 
ilişkisi bir arada bakılmıştı. Bunlardan dördünde 
(%21.1) osteoporoz, yedisinde (%36.8) 
osteopeni, sekizinde (%42.1) normal KMD 
bulguları saptandı. 

Tablo IV. Parametrelerdeki değişiklerin birbirine eşlik etme durumu

Eş zamanlı VB12 Eş zamanlı Folik Asit 
Düzeyi Eş zamanlı 25-OH vitamin D 

Düzey n Düşük Yüksek Düşük Yüksek Düşük Yüksek

Folik asit 
düşük
 (n)

12 4/12 2/12 - - 4/4*: Ağır eksiklik* 0/4

Folik asit 
yüksek 
(n)

3 1/3 0/3 - - 2/2: Ilımlı 
eksiklik** 0/2

VB12 düşük
(n) 8 - - 4/8 1/8 1/1: Ağır eksiklik 0/1

VB12 yüksek 
(n) 13 - - 2/13 1/13 2/7: ağır eksiklik

3/7: Ilımlı eksiklik 0/7
25-OH 
vitamin 
D düşük* 
(n)

24 1/24 5/24 4/24
 

2/24 - -

*25-OH vitamin D <10 µg/L: ağır eksiklik; **25-OH vitamin D: 10-25 µg/L: ılımlı eksiklik.
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Tartışma

Çalışmamızda, hasta grubunda folik asit ve 
25-hidroksi vitamin D düzeyi kontrol grubundan 
istatistiksel olarak anlamlı biçimde düşük 
bulundu. Folik asit ve VB12 düzeyi düşük 
ve 25-hidroksi vitamin D düzeyi çok düşük 
olan hasta oranı, sağlıklı kontrol grubundan 
anlamlı biçimde yüksekti. VB12 düzeyi de 
hasta grubunda kontrol grubundan düşüktü. 

Akut lösemi gelişme riskinin, kromozom ve 
DNA bütünlüğünün korunmasında önemli 
bir görev üstlenen folik asitin anneye gebelik 

ve gebelik öncesinde verilmesi ile azaldığı,2 
folik asit eksikliğinin meme kanseri ve 
lösemi ile birliktelik gösteren kromozom 17 
ve 21’de anöploidi gelişimine neden olduğu 
bilinmektedir.1 Metilentetrahidrofolatredüktaz 
(MHTFR) polimorfizminin veya varyantlarının 
bile, akut lösemi/lenfoid lösemi gelişme riskini 
arttırdığı2 veya azalttığı21 yönünde yayınlar 
bulunmaktadır. 

Bir çalışmada, ALL’li çocuklarda tedavi öncesi 
folat normal veya normalin altı bulunmuş, 
indüksiyonda folat homeostazının değişken 

N Tanı   Remisyon

Folik asit 
düşük 12

ALL: düşük risk: 1; orta risk: 6; yüksek 
risk: 4

JMML: 1
AML:düşük risk: 1

9 tam remisyon
2 remisyon yok (yüksek 

risk ALL)
1 tedavi terk (JMML)

Folik asit 
yüksek 3 ALL: orta risk: 2

AML: düşük risk: 1 3 tam remisyon

Folik asit 
normal 48

ALL: düşük risk: 9; orta risk: 20; yüksek 
risk: 3; relaps: 1

AML: düşük risk: 3; yüksek risk: 10
Bifenotipik: 2

47 tam remisyon
1 kısmi remisyon

VB12 düşük 8 ALL: orta risk: 4; yüksek risk: 3; infant: 1 8 tam remisyon

VB12 yüksek

 

13 ALL: düşük risk: 1; orta risk: 3; yüksek 
risk: 3; relaps: 1

AML: yüksek risk: 3
JMML: 1

Bifenotipik lösemi: 1

11 tam remisyon
1 kısmi remisyon 

(bifenotipik lösemi)
1 tedavi terk (JMML)

VB12 normal 39 ALL: düşük risk: 9; orta risk: 18; yüksek 
risk: 2

AML: düşük risk: 4; yüksek risk: 5
Bifenotipik:1

39 tam remisyon

25-OH 
Vitamin D 
düşük 

24

24 tam remisyon

11
(ağır 

eksiklik)*

ALL: düşük risk: 1; orta risk: 7; yüksek 
risk: 1

AML: yüksek risk: 2

II  13
(ılımlı

eksiklik)** 

ALL: düşük risk: 2; orta risk: 8
AML: yüksek risk: 2; düşük risk: 1

25-OH 
vitamin D 
normal

 15

ALL: düşük risk: 4; orta risk: 6; yüksek 
risk: 3

AML: yüksek risk: 1
Bifenotipik: 1 

14 tam remisyon
1 kısmi remisyon

Tablo V. Parametrelerdeki düşüklük ve yüksekliğe göre hastalık risk grupları ve remisyon indüksiyon 
tedavisi sonrasında elde edilen remisyon durumu

*25-OH vitamin D <10 µg/L: ağır eksiklik; **25-OH vitamin D: 10-25 µg/L: ılımlı eksiklik.
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olmakla birlikte, genel olarak düşük seyrettiği 
gösterilmiş; bu hızla büyüyen hücrelerin 
tüketimine bağlanmıştır.22 Bizim sonuçlarımız, 
bu yönden hem bahsedilen çalışma22 ile, 
hem de solid tümörlü hastalarda23 tanı 
sırasındaki saptamaları ile benzerdir. Diğer 
taraftan, çalışmamızda düzey yüksekliği olan 
olgu sayısının da normal kontrolden fazla 
olmasının ne anlama geldiği konusunda bir 
yorum yapılamamaktadır. 

Hastalarımızda görülen löseminin tanısı, akım 
sitometri ve sitogenetik yoluyla teyid edildiği 
için, bu hastalarda VB12 ve/veya folik asit 
eksikliğine bağlı psödolösemi3-6 dışlanmıştır. 
Bu eksikliklerin, var olan maliniteye eşlik 
ettiği düşünülmüştür. Vitamin B12 eksikliğinin 
malignite gelişimine bir yatkınlık yaratıp 
yaratmadığı konusunda yorum yapmak güçtür.

Vitamin B12’nin 1275 pg/ml’nin üzerindeki 
değerleri ile malin hemopatiler arasında anlamlı 
bir ilişki bulunduğu gösterilmiş13 ise de bunun 
dışında pek çok malinite dışı nedenin de 
etken olabildiği bilinmektedir.24 Ancak bizim 
hasta grubumuzda, VB12’si normalin üzerinde 
olan hasta oranının kontrol grubundan düşük 
olması ve VB12 düzeyi >1275 pg/ml olan 
hasta sayısının dahi, hasta ve kontrol grubunda 
benzer olması, bizim çalışmamızda, yüksek 
VB12 değerlerinin, löseminin habercisi olmadığı 
veya lösemi ile ilişkili olmadığı şeklinde 
yorumlanabilir. 

Bir çalışmada, primer miyelofibrosis (PMF) ve 
polisitemia vera (PV)’da vitamin D yetersizliği 
olan hasta oranı, miyelodisplastik sendrom 
(MDS) ve esansiyel trombositoz (ET)’dakinden 
anlamlı biçimde yüksek bulunurken (sırasıyla 
%48 ve %43’e %28 ve %28), 25-OH vitamin 
D’nin ciddi eksikliği ET ve PMF’de, PV ve 
MDS’de olduğundan anlamlı biçimde daha fazla 
bulunmuştur (sırasıyla %12 ve %9’a karşılık 
%3 ve %1).14 Bizim çalışmamızda ise, 25-OH 
vitamin D şiddetli derecede düşük (<10 mg/L) 
olan hasta oranı, hasta grubunda, kontrol 
grubunda olduğundan anlamlı biçimde fazla 
bulunmuştur. 

Eksikliğinin tespiti halinde, 25-OH vitamin D’nin 
malign hücreler üzerindeki baskılayıcı etkisine 
dayanarak, hastalara, lösemi tedavisinden önce 
hemen başlanmıştır. Ancak, VB12 ve/veya 
folik asidi eksik olan hastalara, yerine koyma 
tedavileri, hastalar remisyona girdikten sonra 
verilmiştir. Bunun nedeni, verilecek olan bu 

vitaminlerin, malign hücrelerce kullanılarak, 
onların büyümesini sağlamasının önüne 
geçilmesidir. Dolayısı ile VB12 ve folik asit 
eksikliğinin ağız mukoza lezyonlarına etkisi 
veya metotreksatin yan etkileri ile ilişkisi 
hakkında değerlendirme yapılamamıştır ancak 
VB12 ve/veya folik asit bu hastaların hiçbirine 
remisyon sağlananana kadar verilmediğinden, 
remisyon cevabının bu vitamin eksikliklerinin 
sonuca etkisi konusunda bilgi verebileceği 
düşünülmüştür.  

Tüm lösemi hastaları içinde remisyona girmeyen 
iki hastanın ikisinde de folik asit değerlerinin 
düşük olması çarpıcıdır. Ancak bunların her 
ikisinde de eş zamanlı olarak VB12 eksikliği 
olması ve ayrıca her ikisinin de daha başlangıçta 
yüksek risk grubuna girmesi (birinde Phi 
+); folik asit ve VB12’si düşük, yüksek ve 
normal olanların ve 25-OH vitamin D düzeyi 
normal ve düşük olanların hepsinde de her 
risk grubundan hastanın bulunması nedeni 
ile, bu eksikliklerin herhangi birinin hastalığı 
ağırlaştırdığını ve/veya hastalığın remisyona 
girmesini zorlaştırdığını söylememiz mümkün 
görünmemektedir. 

Folik asit düşüklüğü ve 25-hidroksi vitamin 
D’de olan şiddetli düşüklüğün kontrol grubuna 
göre fazla bulunması, bu vitaminleri eksik olan 
hastaların lösemiye yakalanma eğilimlerinin 
olduğunu telkin etmektedir. Ancak, kısıtlı olan 
hasta sayımız, bu eksiklikler ile lösemi gelişimi 
arasında bir ilişki olduğunu gösterebilmek için 
yeterli değildir; ancak verilerimiz, bu taramanın 
yapılmasını haklı göstermektedir. 

Daha fazla hasta üzerinde hastalık ile folik asit 
ve 25-OH vitamin D düşüklüğü arasında ilişki 
olup olmadığının incelenmesi gerekir. Folik asit 
ve VB12 eksikliği bulunan lösemi hastalarındaki 
tedavinin zamanlaması ve etkisi konusunda da 
farklı ve ileri çalışmalara gerek vardır. 
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