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 یطــولان از مصــرف یترین اختلالات ناشــشدهاز شناخته ،دلیل تداخل با جذب آنبه B12کمبود ویتامین  :زمینه و هدف

  ست.مدت متفورمین ا

 نــوع یمار دیــابتبی 60 يقم بر رو یبهشت دیشه مارستانیدر ب 1396از خرداد تا مهر  ینیبال ییکارآزما نیا :روش بررسی

 30و گــروه گرفــت. بیمــاران بــه دانجــام  g 1-2 زانیتا دو سال و مصرف متفورمین به م کیمدت با سابقه دیابت به دو

فــورمین دریافــت کنترل فقــط متگروه کلسیم و  ناتکرب g 1 مراه روزانهههمداخله متفورمین را بگروه شدند.  مینفره تقس

  .شد يریگاز سه ماه اندازه پساز شروع مداخله و  پیش مارانیب B12 نیتامیوسطح در دو گروه کردند. 

 اهدهمشــ ياردادر دو گروه اختلاف معنــ یسن نیانگیم نیاختلاف وجود داشت و ب تیدو گروه از نظر جنس نیب ها:یافته

) P=036/0( (کنترل) بــود B(مداخله) کمتراز گروه  Aدر گروه  میکلس افتیاز در پیش B12 نیتامیسطح و نیانگینشد. م

ح ) و در گــروه کنتــرل ســطP=002/0( افــتی شیدر گــروه مداخلــه افــزا B12 نیتــامیسطح و میکلس افتیاز در پسو 

روه قســمت شــرح حــال در هــر دو گــ میشــیگان،سشــنامه پر در ینوروپات زانی)، مP=030/0( افتیکاهش  B12 نیتامیو

ش کــاه يعنــاداردر گروه مداخله با اخــتلاف م نهیقسمت معا یول کرد، دایکاهش پ يمداخله و کنترل با اختلاف معنادار

  ).=2/0P( نداشت یدر نوروپات نهیدر قسمت معا يو در گروه کنترل اختلاف معنادار )=006/0P( کرد دایپ

نــوع  ابــتیمبتلا به د مارانیدر ب B12 نیتامیسطح و شی، باعث افزاصورت روزانههکلسیم ب یخوراک مصرف گیري:نتیجه

ه دیابــت از مصرف متفــورمین در بیمــاران مبــتلا بــ یناش B12ویتامین  یبتواند کاهش سطح سرم میشد و شاید کلس دو

  را تعدیل کند. دوتیپ 

  .B12 تامینوی ،نی، متفورمدودیابت نوع کلسیم،  :لیديک لماتک

 

  
هاي درمان دیابت و اکنون از پایه (Metformin) متفورمین

 دومشخصاً داروي خط اول توصیه شده و براي مبتلایان دیابت تیپ 

یی این دارو در کنار عوارض جانبی قابل آکار 1.شودتجویز می

از  ،سمیپوشی آن از جمله ریسک اندك ایجاد هایپوگلایچشم

  متفورمینعلاوه هب 2.ت قابل اعتماد ساخته استـنسببهمتفورمین دارویی 

  

متفورمین از معدود داروهاي ضد هایپرگلایسمی است که ثابت شده 

عروقی  -هاي قلبیاست میزان مورتالیتی و موربیدیتی ناشی از بیماري

 3- 5.دهدباشد را کاهش میمی دوکه از عوارض شایع دیابت تیپ 

شود، اما عارضه تلقی میطور کلی ایمن و کمهچند این دارو بهر

شود که قابل مصرف مداوم آن شمار اندکی از اختلالات را سبب می

دلیل به B12پیشگیري هستند. کمبود ویتامین قابل بینی و احتمالا پیش

ترین اختلالات تداخل با جذب آن در دستگاه گوارش از شناخته شده

  مقدمه

 
  

 

  624تا  618هاي ، صفحه8شماره  ،80دوره ، 1401آبان ی تهران، کی، دانشگاه علوم پزشکده پزشکمجله دانش  اصیلمقاله 

 

  01/08/1401آنلاین:      23/07/1401پذیرش:      13/04/1401: ویرایش     06/04/1401دریافت:          چکیده
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مدت متفورمین است که در صورت عدم لانیناشی از مصرف طو

ناپذیر نورولوژیک و آنمی تواند باعث اختلات برگشتپیشگیري می

ناشی از  12Bاختلال در جذب ویتامین  6- 8.مگالوبلاستیک شود

هاي خوراکی مصرف مرتب متفورمین را متاسفانه با تجویز ساپلمنت

دانیم تا آنجا که می 9- 12.توان پیشگیري کردها نمیحاوي این ویتامین

 14و13.نیازمند کلسیم است در ایلئوم یک پروسه 12Bجذب ویتامین 

 g همچنین شواهد مطالعاتی اندکی در دست است که مصرف خوراکی

، شاید بتواند کاهش سطح سرمی صورت روزانهکربنات کلسیم به 2/1

در این  15.ناشی از مصرف متفورمین را تعدیل کند 12Bویتامین 

ناشی از  B12لعه برآن شدیم که ضمن بررسی شدت کمبود مطا

، در یک کارآزمایی دومتفورمین در مبتلایان ایرانی دیابت تیپ 

تاثیر مصرف روزانه کلسیم خوراکی را  (RCT)شده دار تصادفیکنترل

در مبتلایان به دیابت  B12در پیشگیري از کاهش سطح سرمی نیز 

  یابی کنیم.کننده متفورمین، ارزمصرف دوتیپ 

  

  
دار تصادفی شده به شکل کنترلکارآزمایی  صورتبهاین مطالعه، 

انجام شد که در درمانگاه غدد بیمارستان شهید بهشتی قم از دوسوکور 

 60انجام گرفت. این مطالعه شامل  1397تا اردیبهشت  1396شهریور 

مدت ا سابقه دیابت نوع دوم بهسالگی ب 60تا  30بیمار در گروه سنی 

بود که با  g 1-2 یک تا دو سال و مصرف متفورمین به میزان

شدند. در صورت وجود نارسایی مزمن گیري متوالی انتخاب نمونه

خونی، بیماري کبدي، بیماري ریوي، هرگونه جراحی اخیر کلیه، کم

ز بیوتیک در دو هفته اخیر ادستگاه گوارش، سرطان و مصرف آنتی

  مطالعه خارج شدند. 

شامل: افراد مبتلا به دیابت نوع دوم تحت درمان  معیارهاي ورود

مبتلابه دیابت نوع دو  سال، افراد 60الی  30با متفورمین در گروه سنی 

افراد دیابتی تحت درمان با  سال، دومتفورمین به مدت  تحت درمان با

  .متفورمین به میزان یک تا دو گرم بود

هاي خوراکی وج شامل: دریافت کنونی ساپلمنتخر عیارهايم

جذب، نارسایی سوءافراد مبتلا به  ،B12حاوي کلسیم یا ویتامین 

کلیوي، سنگ کلیه، بیماري کبدي، بیماري ریوي، آنمی، جراحی 

افراد  و بیوتیک در دو هفته اخیردستگاه گوارش، سرطان، مصرف آنتی

دنظر در کلینیک بود. جمعیت م B12مبتلا به کمبود ویتامین 

نامه آگاهانه رضایت دریافتاندوکرینولوژي پس از طی مراحل 

از شروع مداخله سطح ویتامین  پیشعنوان نمونه انتخاب شده و به

B12 میزان نمونه مورد نیاز به میزان  .گیري شدآزاد سرم آنان اندازه

ml 2 باشد که ویتامین میB12 یزا انجام شد و سطح نرمالروش الابه 

نوروپاتی  .باشددر واحد پیکوگرم می 835تا  200زمایشگاه بین آ

که  ارزیابی شد (Michigan)بیماران براساس پرسشنامه میشیگان 

باشد که قسمت شرح حال شامل دو قسمت شرح حال و معاینه می

(A)  قسمت معاینه  و مورد 15داراي(B) باشد.شامل چهار مورد می 

ثبت گردید و سپس بیماران با روش اطلاعات در پرسشنامه هریک 

نفره تقسیم شدند. به این  30تصادفی سازي بلوك به دو گروه مساوي 

جهت قابلیت مقایسه افراد و حفظ تعادل  افراد مذکور صورت که

نفره  30گروه مساوي  به دوسازي بلوکی روش تصادفیها بهنمونه

تصادفی صورت ها هم بهدر این روش اندازه بلوك .تقسیم شدند

) تایی که در هر بلوك به تعداد مساوي از هر 10، 8 ،4هاي (بلوك

 چهارعنوان مثال در بلوك گروه در آن موجود است استفاده شد. به

تا کنترل قرار داده شده است یا در بلوك  دوتا درمان و  دونفره 

براي  .تا کنترل قرار داده شده است چهارتا درمان و  چهارتایی هشت

ها ي از فاش شدن آخرین تخصیص در هر بلوك، خود بلوكجلوگیر

عنوان مثال صورت تصادفی انتخاب شدند. بلوك انتخاب شده بهنیز به

باشد که به ازاي هر فرد در مطالعه یک برگه از داخل تایی می چهار

تایی برداشته شد که بر حسب تصادف به یکی از چهاربلوك 

فت و این روند تا تمام شدن هاي مداخله یا کنترل تعلق گرگروه

تایی به کشو چهارهاي داخل بلوك ادامه پیدا کرد. دوباره بلوك برگه

گروه سایر افراد باز یک بلوك  میز برگردانده شده و براي تعیین

تایی و 10تایی یا هشتصورت تصادفی انتخاب شد که ممکن است به

یدا کرد. یکی باشد و این روند تا تمام شدن حجم نمونه ادامه پ غیره

بندي فاش شدن آخرین تخصیص از مشکلات بالقوه در روش بلوك

دهد که مطالعه از روش باشد این مسئله زمانی رخ میدر هر بلوك می

تایی) استفاده چهارهاي هاي ثابت (مثلا فقط بلوكبندي با بلوكبلوك

، 4هاي ها (بلوكکرده باشد. این مسئله با انتخاب تصادفی اندازه بلوك

گروه اول یا گروه مداخله متفورمین را به  .تایی مرتفع شد )10 ،8

کربنات کلسیم دریافت کرد و گروه دوم یا گروه  g 1 همراه روزانه

بدون کلسیم طبق نظر پزشک خود ادامه دادند.  کنترل متفورمین را

  بررسیروش 
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 همکاران آزمایشگاه از قرارداشتن هر هیچیک از بیماران، مجري و

ند. به هریک از بیماران گروه دز دو گروه آگاه نبوبیمار در یکی ا

عدد قرص کربنات کلسیم توسط منشی همکار طرح داده  200مداخله 

صورت تلفنی ماهیانه ها بهاز نظر چگونگی مصرف قرص شد و

بررسی شده و تاکید و پیگیري لازم براي ماندن در مطالعه صورت 

ها، تعداد صحیح روش شمارش کپسولماه به سهگرفت و در پایان 

مصرف ارزیابی شد. همچنین در پایان سه ماه از شروع دریافت کلسیم 

و  B12گیري سطح سرمی گیري مجدد از آنان براي اندازهنمونه

ها ثبت و ارزیابی مجددنوروپاتی صورت گرفت. نتایج در پرسشنامه

 SPSS software, versionسپس وارد دیتابیس از پیش آماده شده در 

16 (IBM SPSS, Armonk, NY, USA)  .شد  

 

  
نفر  22) مرد و تعداد %66/26نفر ( 8(کلسیم) تعداد  Aدر گروه 

نفر  17(بدون کلسیم) تعداد  B) زن بودند و در گروه 33/73%(

 Pبه  ) زن بودند که با توجه%33/43نفر ( 13) مرد و تعداد 66/56%(

ت داري بین دو گروه از نظر جنسیاآماري معن دست آمده اختلافهب

 B تعداد زنان بیشتر و در گروه Aکه در گروه طوريهب ،وجود داشت

 A ). میانگین سن در گروهP=018/0تعداد مردان بیشتر بوده است (

15/723/50  و در گروهB 18/703/65  بود که با توجه بهP 

 وگروه وجود نداشت داري بین دو ادست آمده اختلاف آماري معنهب

در  BMI). میانگین P=281/0دو گروه از نظر سن همسان بودند (

 هبود که با توجه ب B 69/553/31و در گروه  A 10/561/31گروه 

P تـداري بین دو گروه وجود نداشادست آمده اختلاف آماري معنهب  

). میانگین نمره P=953/0یکسان بودند ( BMIو دو گروه از نظر 

از  پسو  Ca 06/253/2از  پیش Aمیشگان در گروه  Aمه پرسشنا

Ca 89/116/2  بود که با توجه بهP دست آمده اختلاف آماري هب

ست که میانگین ا داري بین دو گروه وجود داشت که نشانگر آنامعن

). میانگین P=019/0( کاهش پیدا کرده است Caاز دریافت  پسنمره 

 پسو  Ca 86/118/2از  پیش B میشگان در گروه Aنمره پرسشنامه 

دست آمده اختلاف آماري هب Pکه با توجه به  بود Ca 63/193/1از 

ست که میانگین ا داري بین دو گروه وجود داشت که نشانگر آنامعن

(جدول  )P=006/0( کاهش پیدا کرده است Caاز دریافت  پسنمره 

 Caاز  پیش A میشگان در گروه Bمیانگین نمره پرسشنامه ). 1

06/180/0  از  پسوCa 98/073/0  بود که با توجه بهP دست هب

)، P=006/0داري بین دو گروه وجود داشت (اآمده اختلاف آماري معن

 Caاز  پیش B میشگان در گروه Bمیانگین نمره پرسشنامه 

19/185/0  از  پسوCa 09/178/0  بود که با توجه بهP دست هب

 )P=209/0بین دو گروه وجود نداشت ( دارياآمده اختلاف آماري معن

 Aدر گروه  Caاز دریافت  پیش B12میانگین  ).2(جدول 

68/13973/365  از دریافت  پسوCa 42/12063/439  بود که با

داري بین ادست آمده نشان داد که اختلاف آماري معنهب Pتوجه به 

وجود دارد که  A از دریافت کلسیم در گروه پسو  پیشمیانگین 

افزایش  B12از دریافت کلسیم سطح ویتامین  پسست که ا یانگر آنب

 Bدر گروه  Caاز دریافت  پیش B12میانگین  )،P=002/0یافته است (

51/14404/444  از دریافت  پسوCa 24/27138/359  بود که با

داري در میانگین سطح ادست آمده اختلاف آماري معنهب Pتوجه به 

   وجود دارد B دریافت کلسیم در گروه از پسو  پیش B12ویتامین 

   B12از سه ماه سطح ویتامین  پس Bست که در گروه ا ر آنـنشانگ که

  
  Bو  Aمیشگان در گروه  Aمقایسه میانگین نمره پرسشنامه : 1 جدول

  معیارانحراف  میانگین  نوروپاتی  گروه
  

*P 

A 019/0 06/2 53/2  از مطالعه پیش  

 89/1  16/2  از مطالعه پس

B 006/0 86/1 18/2  از مطالعه پیش  

 63/1  93/1  از مطالعه پس

  معنادار در نظر گرفته شد. test-Paired sample t ،05/0<Pآزمون آماري:  *

  هایافته
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  Bو  Aمیشگان در گروه  Bمقایسه میانگین نمره پرسشنامه  :2جدول 

  معیارانحراف  میانگین  نوروپاتی گروه
  

*P  

A 161/0 06/1 80/0  از مطالعه پیش  

 98/0  73/0  از مطالعه پس

B 209/0 19/1 85/0  از مطالعه پیش  

 09/1  78/0  از مطالعه پس

  معنادار در نظر گرفته شد. test-Paired sample t ،05/0<Pآزمون آماري:  *

  
  Bو گروه  Aدر گروه  B12مقایسه ویتامین  :3جدول 

  معیارانحراف  میانگین  نوروپاتی  گروه
  

*P  

A 002/0 68/139  73/365  مطالعه پیش از  

 42/120 63/439  پس از مطالعه

B 030/0 51/144 04/444  پیش از مطالعه  

 24/271  38/359  پس از مطالعه

  معنادار در نظر گرفته شد. test-Paired sample t ،05/0<Pآزمون آماري:  *

  
  Bو گروه  Aمقایسه سایر متغیرها در گروه  :4جدول 

  معیارانحراف  میانگین  نوروپاتی گروه
  

*P  

FBS  A 16/138 74/33 175/0  

B 93/153 10/53 

A1C A  40/7 15/1 123/0  

B 90/7 29/1 

HB  A  59/17 35/19 292/0  

B 77/1 82/13 

  A  48/3 71/1 456/0  مدت زمان ابتلا

B 20/3  15/1 

  گرفته شد. معنادار در نظر test-Paired sample t ،05/0<Pآزمون آماري:  *

  
 Aدر گروه  FBSمیانگین  ).3) (جدول P=030/0( یابدکاهش می

74/3316/138  و در گروهB 10/5393/153  بود، میانگینA1C  در

در  HBبود. میانگین  B 29/190/7و در گروه  A 15/140/7گروه 

 FBSبود. بین  B 83/1377/1و در گروه  A 35/1959/17گروه 

)175/0=P ،(A1C )123/0=P(Hb )292/0=P تفاوت معناداري بین (

 Aدو گروه یافت نشد. همچنین میانگین مدت زمان ابتلا در گروه 

71/148/3  و در گروهB 15/120/3  بود که با توجه بهP دست هب

 )P=456/0داري بین دو گروه وجود نداشت (اآمده اختلاف آماري معن

و در  A 33/33433/1183میانگین متفورمین در گروه  ).4(جدول 

  اختلاف دست آمدههب Pه به ـبود که با توج B 33/128316/284گروه 
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  624تا  618 ،8، شماره 80، دوره 1401 آبانی تهران، کی، دانشگاه علوم پزشکده پزشکمجله دانش

 

  ).P=217/0داري بین دو گروه وجود نداشت (اآماري معن

  

  
اند که هاي متمادي بیانگر آن بودههاي مختلف در سالبررسی

ی موجب کاهش سطح استفاده از متفورمین در درمان بیماران دیابت

ز اهمیت یخصوص از این نظر حاگردد. این نکته بهمی B12ویتامین 

است که ممکن است کمبود این ویتامین یکی از عوامل مستعدکننده 

و همکاران در یک گزارش  Bellنوروپاتی دیابتی نیز باشد. در مطالعه 

آنمی و عوارض عصبی  ،ساله متفورمین ششدنبال مصرف به ،موردي

صورت پارستزي در پاها شده ایجاد هب B12شی از کمبود ویتامین نا

بیمار با  B12از کشف علت و درمان کمبود شدید  پسشده بود که 

تزریق عضلانی، آنمی به سرعت اصلاح شد ولی حتی یک سال بعد 

   16.عوارض عصبی بهتر یا بدتر نشده بودند

Jager  سهسال و  ارچهدر یک کارآزمایی به این نتیجه رسیدند که 

سه بار در روز در مقایسه با  mg 850 ماه درمان با متفورمین به میزان

درصدي سطح  19پلاسبو با همین دوزاژ و مدت منجر به کاهش 

از  پس) شده است. همچنین 001/0(پی معادل  B12سرمی ویتامین 

حذف نقش ایندکس توده بدنی و سیگار به این نتیجه رسیدند که 

متفورمین در مقایسه با پلاسبو بر میانگین  ماه 3و سال چهار مصرف 

فولات سرم تاثیري نداشته است در مطالعه ما نیز مصرف متفورمین 

در گروه کنترل شده و با این  B12منجر به کاهش سطح ویتامین 

   17.مطالعه همسو بوده است

دست آمد که در پایان ماه سوم هاین نتیجه ب Baumanدر مطالعه 

و  B12پس از شروع درمان با متفورمین سطح سرمی ویتامین 

به شکل کاملاً معناداري از گروه کنترل کمتر  IIهولوترانس کوبالامین 

است. سپس تجویز همزمان کلسیم در گروه متفورمین باعث معکوس 

شد  2شدن معنادار کاهش سطح سرمی هولوترانس کوبالامین 

)005/0P<که تاثیر معناداري بر تغییرات سطح سرمی )، در صورتی

  نداشت.  B12ویتامین 

-Holoکند که احتمالا سطح سرمی گیري میاین مطالعه نتیجه

TCLII گیري خود تر از اندازهسریعB12  سوء جذب آن را که ناشی

در مطالعه ما نیز در گروه  .سازداز متفورمین است، نمایان می

شد و با نتایج  B12ون کلسیم باعث کاهش سطح ویتامین متفورمین بد

این مطالعه همسو بود و در گروه متفورمین همراه با کلسیم منجر به 

کلسیم تاثیري بر  Baumanشد که در مطالعه  B12افزایش ویتامین 

نداشت ولی سطح هولوترانس کوبالامین را کاهش  B12سطح ویتامین 

این نتیجه رسیدند که اختلالات  و همکاران به Moore 7.داده است

)، این اختلال OD:1.5( شناختی در گروه مبتلا به دیابت بیشتر بود

شناختی در افراد دیابتی با مصرف متفورمین مرتبط بوده که در افراد 

نظر به ورده حاوي کلسیم کمتر بوده است،آکننده فردریافت

در بهبود آن تاثیر بوده و کلسیم  B12شناختی مرتبط با ویتامین اختلال

در مطالعه ما نیز دریافت کلسیم در گروه مصرف کننده  داشته است.

متفورمین باعث کاهش عوارض گوارشی و افزایش سطح ویتامین 

12B مطالعه  18.شدSingh  و همکارانش بر روي ارتباط کمبود سطح

انجام شد  دوو نوروپاتی در افراد مبتلا به دیابت تیب  B12ویتامین 

گیري در گروه متفورمین طور چشمهب B12داد که سطح ویتامین  نشان

کننده ) شدت نوروپاتی در گروه دریافتP=001/0( تر بودپایین

) در P=064/0( باشدمتفورمین نسبت به گروه فاقد متفورمین بیشتر می

مطالعه ما نیز در گروه متفورمین بدون کلسیم کاهش سطح ویتامین 

12B 19.روپاتی در هر دو گروه کاهش یافته بودرا داشتیم ولی نو 

Jahanshahi  و همکارانش سطح اسیدفولیک و ویتامینB12  در

کنندگان سایر بیماران دیابتی تحت درمان با متفورمین با مصرف

داروهاي ضددیابت و انسولین را مورد مقایسه قرار دادند که به این 

و  B12طح سرمی نتیجه رسیدند که بین دو گروه از نظر میانگین س

اسیدفولیک تفاوتی یافت نشد و همچنین میانگین سطح سرمی 

ایر در زنان و مردان گروه متفورمین و س B12اسیدفولیک و ویتامین 

که در مطالعه ما بین سطح سرمی حالیداروها تفاوتی نشان نداد. در

B12 داري وجود داشت و با اکنندگان متفورمین ارتباط معنو مصرف

   20.ن مطالعه همسو نبودنتایج ای

و همکارانش نشان داد که ارتباطی بین مصرف  Ebadiدر مطالعه 

ناشی از مداخله دارو با جذب  B12متفورمین و کمبود ویتامین 

که در مطالعه ما این ارتباط گوارشی این عامل یافت نشد درحالی

 همچنین در مطالعه 21.وجود داشت و با نتایج این مطالعه یکسان نبود

Aboutorabi  نیز نشان داد کمبود ویتامینB12  در بیماران دیابتی شایع

بوده ولی ارتباطی با مصرف و مدت زمان و مقدار متفورمین مشاهده 

   22.نشد و این مطالعه نیز با مطالعه ما همخوانی نداشت

  م ـج حاصل از این مطالعه نشان داد که مصرف خوراکی کلسیـنتای

  بحث
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تلا در بیماران مب B12ث افزایش سطح ویتامین ، باعصورت روزانههب

شده و شاید کلسیم بتواند کاهش سطح سرمی  دوبه دیابت نوع 

ابت ناشی از مصرف متفورمین در بیماران مبتلا به دی B12ویتامین 

  را تعدیل کند. دوتیپ 

 یبررس"نامه تحت عنوان  انیمقاله حاصل پا نیا: سپاسگزاري

در مبتلایان به  B12 ویتامین یسرم سطح بر یکلسیم خوراک ریتأث

باشد یم 1138و کد  1396سال  در یدر مقطع پزشک "دیابت نوع دو

  قم اجرا شده است. یدانشگاه علوم پزشک تیکه با حما
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Background: Vitamin B12 deficiency is one of the most well-known disorders due to 

long-term use of metformin due to interference with its absorption. 

Methods: This double-blind randomized trial was conducted from June to October 

2016 at Shahid Beheshti Hospital in Qom on 60 patients in the age group of 30 to 60 

years with a history of type 2 diabetes for one to two years and taking metformin in the 

amount of one to two grams. Patients were divided into two groups of 30 people. The 

intervention group received metformin with 1 gram of calcium carbonate daily, and the 

control group received metformin without calcium. Each of the patients in the 

intervention group was given 200 calcium carbonate tablets. Vitamin B12 levels of the 

patients in both groups were measured before the start of the intervention, and they 

were evaluated in terms of neuropathy according to the Michigan questionnaire. 

Vitamin B12 of patients and neuropathy in two groups were measured before the 

intervention and after three months. 

Results: There was a difference between the two groups in terms of gender, and no 

significant difference was observed between the mean ages in the two groups. The 

mean level of vitamin B12 before receiving calcium in group A (intervention) was 

lower than group B (control) (P=0.036) and after receiving calcium, the level of vitamin 

B12 in the intervention group increased (P=0.002). In the control group, the level of 

vitamin B12 decreased (P=0.030). (P=0.006), and in the control group there was no 

significant difference in the examination of neuropathy (P=0.2). 

Conclusion: Oral calcium daily intake increases vitamin B12 levels in patients with 

type 2 diabetes and calcium may be able to moderate the decrease in serum vitamin 

B12 levels induced by metformin in patients with type 2 diabetes. 
 

Keywords: calcium, diabetes mellitus type 2, metformin ,vitamin B12. 
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