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Liens d’intérêt

• Pfizer, Viatris, Servier, Vifor, CCD, Sanofi Aventis



Vitamine B9 : Folates et acide folique
• Noyau ptéridine 
• Acide para-aminobenzoique (p-ABA)
• Un ou plusieurs acides glutamiques (polyglutamates)



Folates et acide folique
• Les folates naturels possèdent généralement plusieurs acides glutamiques 

sous forme d’une chaine polyglutamate.

• L’acide folique ne présente qu’un seul acide glutamique et un noyau 
ptéridinique totalement oxydé.



La forme active : acide folinique



Métabolisme (1)



Métabolisme (2)

Réserves hépatiques 
10 à 15 mg (3 à 4 mois)



Les folates ou les trouver ?

foie



Références nutritionnelles : vitamine B9 (microg EFA/jour)



Couverture des ANC (1)



Couverture des ANC (2)



Taux sanguins : valeurs de référence

• Les résultats du dosage du taux sanguin de la vitamine B9 doivent être 
compris :
• Dans le sérum : entre 11 et 34 nmol/l (soit entre 5 et 15 µg/l)
• Dans les globules rouges : entre 340 et 1000 nmol/l (soit entre 150 et 

450 µg/l)
• Variations physiologiques : Les taux varient en fonction de l’âge 
• Les nouveau-nés ont des taux trois fois plus élevés
• Les enfants de 2 à 6 ans ont des taux deux fois plus élevés



Déficiences/Carences
• Apports insuffisants : manque de légumes frais, cuisson prolongée des aliments
• Troubles de l’absorption : maladie cœliaque, parasitoses, consommation d'alcool, maladie de 

Crohn, rectocolite hémorragique, sclérodermie, lymphome du grêle, malabsorption 
congénitale des folates…
• Carences d’origine iatrogène : réanimation intensive, alimentation parentérale
• Augmentation des besoins : grossesse, grossesse multiple, allaitement, infections aiguës, 

certains cancers, dialyse,…
• Médicaments antifoliques : sulfamides, sulfones, méthotrexate, triméthoprime, 

pyriméthamine, triamtérène, cholestyramine, salazosulfapyridine, médicaments 
anticonvulsivants, hydantoïnes…
• Contraceptifs oraux
• Malabsorption héréditaire de l’acide folique (mutations du gène SLC46A1 (17q11.2) qui code 

pour un transporteur essentiel pour l'absorption intestinale de l'acide folique et son 
transport à travers la barrière hémato-encéphalique) : le PFCT (proton folate coupled
transporter).



Prévalence et étiologies des anémies du sujet âgé
Données NHANES III phase 1 et 2 (1988-1994)  
Guralnik JM et al. Blood 2004; 104: 2263-2269

• Prévalence la plus faible entre 17 et 50 ans (hommes) entre 50 et 65 ans (femmes)

• Doublement /10 ans à partir de 65 ans (hommes) à partir 
de 75 ans (femmes)



Prévalence et étiologies des anémies du sujet âgé (≥ 65 ans)
Données NHANES III. Guralnik JM et al. Blood 2004; 104: 2263-2269

Anémie

Carencielle  
34,3%

Non carencielle   65,7%

Carence Fer
48,3%Carence Folates 6,4%

Carence B12
5,9%Folates + B12
2,0%

Insuff. Rénale
8,2%ACI sans I. Rénale 19,7%

I Rénale & ACI
4,3%Inexpliquée

33,6%

Fer + Folates et/ou B12 3,4%



Prévalence de la carence en folates
chez le sujet âgé > 65 ans 

12%

Exp Gerontol. 2015 Sep:69:221-5

carence folates

pas de carence

22%

J Am Geriatr Soc. 1986 Mar;34(3):211-4



Métabolisme (3)
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les folates contribuent au métabolisme de l'homocystéine
=> Carence en folates : Hyperhomocystéinémie

Alzheimers Dement. 2023 Feb;19(2):671-695

↓β-secretase and ↑γ-secretase



Clinical epigenetics vol 11, 139 (2019)

DNA methylation



Redox Biology Volume 19, October 2018, Pages 81-91



Neuroscience Letters Volume 807, 11 June 2023, 137264



Folates inhibited BACE1 (beta secretase) expression in APP/PS1 mice

Nutrients 2016



Folic Acid Increases ADAM9/ADAM10 Expression and α-Secretase Activity

Nutrients 2016



Folate reduced hippocampal amyloid plaque loads in APP/PS1 mice

Nutrients 2016



Nutr Rev. 2022 Mar 10;80(4):931-949.

Un taux élevé d’homocystéine est associé à un risque 
de troubles neuro cognitifs majeurs



Nutr Rev. 2022 Mar 10;80(4):931-949.

Un faible taux plasmatique de folates est associé à un risque 
de troubles neuro cognitifs majeurs

+ 76%



Nutr Rev. 2022 Mar 10;80(4):931-949.

Les taux de vit B12 ne sont pas associés à un risque de 
troubles neuro cognitifs majeurs



Une faible consommation en folates augmente le risque de troubles cognitifs

J Acad Nutr Diet. 2015 Feb;115(2):231-241

Postmenopausal women (N=7,030) 
free of MCI/probable dementia at 
baseline, F up = 5 ys

HR = 2.0, 95% CI 1.3 to 2.9

Faible consommation 
en folates

Forte consommation 
en folates



Nutr Rev. 2022 Mar 10;80(4):931-949.

Moins de déclin cognitif sous Vit B vs placebo (Score MMSE)



95 studies with 46175 participants

- 39%

Nutr Rev. 2022 Mar 10;80(4):931-949.

Moins de démence sous folates



34

21 RCTs involving 7571 MCI participants

BMC Geriatr. 2021 Jun 16;21(1):367

- 36%



Rate of brain atrophy per year (%)

Plos One September 8, 2010
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Nutr Rev. 2022 Mar 10;80(4):931-949.

Pas d’effet protecteur de la B12 et de la B6



37Front Neurosci. 2021 Apr 14;15:661198.

- 50%

Abats, légumineuses légumes verts.



Nutr Rev. 2022 Mar 10;80(4):931-949.



Quelle dose ?

•Anémie par carence en folates : 5 mg /j

•Carence en folates : 0.4 mg /j 



Conclusions – Folates et MA
• LA carence en folate est associée à un risque de troubles neuro cognitifs 

majeurs

• Une faible consommation en folates augmente le risque de troubles 
cognitifs (MCI-MA)

• La supplémentation en folates réduit le déclin cognitif à court terme (études 
randomisées) 

• La supplémentation en folates réduit le déclin cognitif majeur à long terme 
(études observationnelles) 

• Bientôt des données Françaises ….


