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L'’ACIDE METHYLMALONIQUE PLASMATIQUE
(MMA plasmatique)

La vitamine B12, sous sa forme d'adénosylcobalamine, est un cofacteur
indispensable a 'activité de la méthylmalonyl-Coenzyme A mutase. Cette enzyme catalyse
la transformation du méthylmalonyl-CoA en succinyl-CoA, métabolite essentiel du cycle de
Krebs. Quelque soit la cause, lors d'un déficit intracellulaire en adénosylcobalamine,
I'isomérisation du succinyl-CoA est diminuée et l'acide méthylmalonique ou MMA
augmente dans le plasma. De ce fait, il est un marqueur fonctionnel du métabolisme de la
vitamine B12 (Stabler, 2013).
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L'acide méthylmalonique va augmenter dans le plasma lors d’anomalies impliquant la
vitamine B12:

- Carence d’apport

- Trouble de I'absorption intestinale

- Anomalie de transport sanguin

- Déficit intracellulaire

- Anomalies touchant la voie de synthése de I'adénosylcobalamine

C’est un marqueur sensible. [l permet un dépistage précoce, une confirmation diagnostique
et est facilement utilisable pour vérifier I'efficacité du traitement. En effet, son taux diminue
deés les premiers jours de supplémentation. A la différence de 'lhomocystéine plasmatique, il
n'est pas augmenté en cas de déficit carentiel ou fonctionnel en vitamine B9 ou folates
(Stabler, 2013 ; Troxler et al., 2008 ; Langan et al., 2017 ; Mineva et al., 2019).
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Il est également un marqueur de gravité clinique de I’intoxication au protoxyde d’azote
N20O. Ce toxique interfére avec le métabolisme intracellulaire de la vitamine B12 et
entraine une augmentation de la concentration de I’acide méthylmalonique plasmatique en
cas d'atteinte importante du métabolisme (Grzych G et al, 2023).

Cependant, la concentration de MMA plasmatique augmente avec l'dge, en cas
d’insuffisance rénale méme modérée et dans certaines infections bactériennes intestinales.
En cas d'insuffisance rénale, la cinétique du MMA aprés supplémentation en vitamine B12
est proposée pour estimer la part liée au déficit vitaminique (Obeid et al., 2005).

Le MMA plasmatique augmente également dans certaines maladies héréditaires du
métabolisme, essentiellement celles touchant la méthylmalonyl-coenzyme A mutase ou la
voie de synthese de I'adénosylcobalamine. Dans ces derniers cas, les taux retrouvés dans le
plasma sont le plus souvent trés augmentés. C'est pour cette raison que le dosage du MMA
dans le plasma est indiqué pour I'évaluation du statut vitaminique B12 alors que son dosage
urinaire, moins sensible, est préconisé lors de suspicion de maladie héréditaire du
métabolisme ((Fu et al,2012 ; Obeid et al,2015).

Ainsi, le dosage du MMA plasmatique est une aide précieuse pour évaluer le statut
vitaminique B12. Il est également un bon marqueur pour la surveillance du traitement
vitaminique et lors de suspicion et de suivi d’'une intoxication au protoxyde d’azote.

Prélévement sanguin :

— Sang prélevé sur un tube EDTA de 5 ml maintenu a 4°C

— Centrifugation, dans les trois heures suivant le prélevement.
— Congélation du plasma a -20°C (minimum 300 pl de plasma)
— Conditions de transport : plasma congelé.

e Lors de suspicion d'intoxication au protoxyde d’azote : compléter et joindre le formulaire

spécifique disponible sur notre catalogue :
https://biologiepathologie.chu-lille.fr/fichiers/586_SIL-FE-BMO-001%20V2%20BILAN%20BIOLOGIQUE%20N02%20.pdf

Contact : Pole de Biologie Pathologie Génétique - CHU Lille, Biochimie Métabolique.
— Praticiens : Dr. Guillaume Grzych et Dr. Isabelle Kim : 03 20 444 555, postes 29313 ou
46154.

Techniques / informations pratiques :

— Méthode : Chromatographie liquide et spectrométrie de masse en tandem (LC/MS/MS)
— Délai moyen de rendu de résultats : 15 Jours
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Marqueur fonctionnel du métabolisme de la Vitamine B12.

Lorsque la disponibilité de la forme | U
active de la vitamine B12 est l

Methylmalonyl-CoA Succinyl-CoA
insuffisante, la concentration d'acide v
méthylmalonique augmente dans le §_ Adenosyicobalamine
sa ng. (Forme Active de la Vit B12)

La concentration de MMA plasmatique augmente également (méme de
facon modéré) principalement en cas d'insuffisance rénale ou d'infection
bactérienne intestinale. La cinétique du MMA apres supplémentation
vitaminique peut alors étre utilisée pour estimer le déficit fonctionnel.

Intérieur (CHU de Lille) . .~"%._  Extérieur (hors CHU Lille)

- Sang i - Sang
-1 Tube EDTA 5 ml - 1 Tube EDTA 5 ml maintenu & + 4°C
Acheminement dans la glace vers le Centrifugation immédiate a + 4°C

-Congélation du plasma a -20°C
minimum 300 pl
Conditions de transport : Plasma congelé

laboratoire dans les 3 heures qui suivent
le prélevement
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