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Comment CITRAGE?® a-t-elle été créée par des chercheurs,

sous I'impulsion de I’'Université ?

Depuis une dizaine d’années, I’équipe du Professeur Luc Cynober, a la faculté des sciences
pharmaceutiques et biologiques de l'université Paris Descartes, travaille a I’élaboration de stratégies
nutritionnelles pour préserver le capital santé des séniors.

Ces chercheurs ont d’abord constaté que les personnes agées sont résistantes a la renutrition, en
effet, méme une alimentation riche en protéines et en calories ne suffit pas a améliorer le statut
nutritionnel des personnes agées, et notamment a restaurer leur capital musculaire. Ceci s’explique
en partie par le fait que les nutriments, et particuliérement les acides aminés, sont retenus dans
l'intestin et le foie (phénoméne connu sous le nom de séquestration splanchnique) et ne sont donc
pas mis a disposition de I'organisme pour, fabriquer des protéines.

C’est pourquoi cette équipe de chercheurs s’est intéressée a un acide aminé particulier, la
L-citrulline, seul acide aminé échappant a la séquestration splanchnique.

Par ailleurs, des études dirigées par le Docteur Christophe Moinard ont elles aussi conduit a des
données ftrés intéressantes (cf édito ci-dessous) et a des dépbts de brevets par l'université Paris
Descartes.

Le service universitaire s’occupant de la propriété industrielle (la cellule de valorisation) a alors sug-
géré au Professeur Cynober et au Docteur Moinard de s’associer et de créer une start-up afin d’ ex-
ploiter ces brevets, pour ce faire il les a mis en relation avec I'incubateur d’entreprises Paris Biotech
Santé. Le projet a été retenu et a donné naissance a la Société CITRAGE® avec, a sa téte en tant
que présidente, le Docteur Cécile Loi. CITRAGE® bénéficie de licences exclusives d’exploitation des
brevets déposés par I'université Paris Descartes sur |'utilisation de la L-citrulline.

Aujourd’hui, CITRAGE® lance en national son premier produit : MyoCIT®, un complément alimen-
taire destiné aux personnes de plus de 50 ans pour préserver leur capital musculaire.
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Qui sont les fondateurs de CITRAGE® ?

Le Professeur Luc Cynober

e Pharmacien et docteur es-sciences pharmaceutiques et biologiques, dirige le département de biologie
expérimentale, métabolique et clinique a la faculté des sciences pharmaceutiques et biologiques
de l'université Paris Descartes.

« |l est également chef du service interhospitalier de biochimie des hépitaux Cochin et Hétel Dieu et
est 'auteur du livre « la vérité sur les compléments alimentaires ».

¢ || est membre de plusieurs sociétés savantes nationales et internationales dans le domaine de la
nutrition, a écrit ou co-écrit prés de 300 publications scientifiques originales dans de nombreuses
revues scientifiques reconnues, il est aussi un leader d’opinion internationalement reconnu.

Le Docteur Christophe Moinard

e Docteur es-sciences des aliments et nutrition, est maitre de conférences a la faculté des sciences
pharmaceutiques et biologiques de l'université Paris Descartes.

e || réalise sa recherche au sein du département de biologie expérimentale, métabolique et clinique
et est 'auteur ou co-auteur d’une quarantaine de publications scientifiques originales dans des revues
de trés bon niveau scientifique. Il a notamment dirigé les travaux de recherche sur la L-citrulline.

e || est également membre de plusieurs sociétés savantes nationales et internationales dans le
domaine de la nutrition et s'impose de plus en plus dans le monde de la nutrition.

Le Docteur Cécile Loi
» Docteur es-sciences des aliments et nutrition, est présidente de la société CITRAGE®.

e Elle a travaillé dans I'’équipe du Professeur Cynober pendant une dizaine d’années dans le
domaine de la nutrition clinique (responsable des projets de recherche expérimentale et clinique
en partenariat avec des industries pharmaceutiques).

e Elle est 'auteur ou co-auteur d’'une dizaine de publications scientifiques originales dans des revues
de trés bon niveau scientifique et est également membre de plusieurs sociétés savantes nationales
et internationales dans le domaine de la nutrition.
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Pourquoi MyoCIT®?

Le vieillissement de la population et la perte d’autonomie :
des défis socio-économiques et des enjeux de santé publique

A T'heure des restrictions des dépenses de santé pour préserver notre systéme de sécurité sociale,
'allongement de la durée de vie conduit a une population gériatrique croissante fortement
consommatrice de soins. Ainsi, en France, on compte 23 millions de quinquagénaires, et, d’'aprés
'INSEE, la proportion des sexagénaires de 21 % en 2000 passera a 35 % en 2050.

Le vieillissement a de nombreuses conséquences sur notre organisme, une des plus importantes
étant la modification de la composition corporelle : dés 30 ans, le tissu musculaire subit une lente
dégénérescence au profit de la masse grasse. Ainsi, entre 20 et 70 ans, nous perdons la moitié
de nos muscles. Selon son intensité, la fonte musculaire liée a 'age présente des conséquences
pouvant étre graves : faiblesse, fatigabilité, diminution de la qualité de vie, mais également fragilité,
troubles de la marche, risques accrus de chutes, de fractures et de perte d’autonomie.

A ce stade, la fonte musculaire liée a I'age est une pathologie : la sarcopénie. De plus, la perte
d’autonomie ainsi engendrée est un facteur de risque de dénutrition, elle-méme associée a une
augmentation de la morbi-mortalité. La réduction de la fonte musculaire liée a I'age et 'amélioration
du statut nutritionnel des personnes agées dénutries représentent donc un enjeu médical et sociétal
majeur s’inscrivant dans la politique de santé publique et le Programme National Nutrition Santé
(PNNS, 2006-2010 et 2011-2015 (avec la proposition n°28 : prévention de la perte d’autonomie par
I'alimentation et I'activité physique)).

Préserver le capital musculaire tout au long de la vie et détecter la fonte musculaire
liée a ’dge sont essentiels pour un vieillissement réussi.

Il n’existe pas, actuellement, sur le marché de stratégie nutritionnelle ou pharmacologique réellement
efficace pour préserver durablement ou restaurer la masse et la force musculaires chez le sujet agé.
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Le déclin musculaire lié a I’age : quelle stratégie nutritionnelle efficace ?
(édito du Dr Christophe Moinard, faculté de pharmacie de I'université Paris Descartes)

De nombreuses données montrent I'effet bénéfique de I'exercice qui permet de ralentir le déclin des
performances fonctionnelles musculaires. Toutefois, la compliance a 'activité physique reste faible
et des stratégies nutritionnelles pourraient se placer comme une alternative intéressante pour
préserver la masse musculaire. Cependant, force est de constater que les résultats restent assez
décevants. En effet, soit les stratégies proposées se sont révélées inefficaces dans la durée (c’est
le cas de la leucine), soit leur application dans la vie courante de tous les jours est difficilement
réalisable (c’est le cas des protéines rapides ou de la nutrition pulsée (= 80 % des protéines
apportées sur un seul repas)).

Cependant, des données scientifiques récentes suggérent qu’un autre acide aminé pourrait étre
particulierement prometteur : la L-citrulline. En effet, cet acide aminé est un puissant stimulant de
la synthése protéique musculaire. Dans un travail princeps, réalisé chez des rats 4gés dénutris, un
apport oral de L-citrulline (5 jours) permet d’augmenter le contenu protéique musculaire (+ 20 %)
ainsi que la synthése protéique musculaire (+ 90 %).

Plus récemment, il a été montré que cette action de la L-citrulline était pérenne dans le temps ; un
apport chronique de L-citrulline chez des rats agés sains (3 mois) permet d’augmenter de I'ordre de
25 % la masse musculaire. Ce travail expérimental a été confirmé chez 'Homme puisqu’il apparait
qu’un apport de L-citrulline par voie orale permet d’augmenter de I'ordre de 25 % la synthése pro-
téique musculaire chez le volontaire sain. L'ensemble de ces travaux permet de proposer la L-citrulline
comme une stratégie efficace pour préserver la masse musculaire au cours du vieillissement.

Afin de répondre a cette problématique, la société CITRAGE®, créée par des chercheurs
universitaires, a développé MyoCIT®, constitué a 100 % de L-citrulline. MyoCIT® est un complément
alimentaire issu de la recherche scientifique de I'université Paris Descartes et formulé spécifiquement
pour les seniors, pour lutter contre la fonte musculaire liée a I'age.
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MyoCIT® : pourquoi, pour qui et comment ?

e La consommation de 3,5 g de MyoCIT®, soit la quantité présente dans un stick, résulte en un taux
sanguin de L-citrulline (la citrullinémie) suffisant pour induire une augmentation de la synthése de
protéines par les muscles.

* MyoCIT®, est donc particuliéerement adapté aux personnes de plus de 50 ans pour préserver
leurs muscles de la fonte musculaire liée a I’age.

e || est recommandé 2 cures de 21 jours minimum par an, et de renouveler les cures en fonction des
besoins et des conseils du médecin ou du pharmacien.

e Le contenu de la dosette peut étre mélangé a une purée, un laitage, une compote, une créme dessert...,
ou bien dissout dans un verre d’eau, de jus de fruits, un bol de soupe, de lait, une tasse de thé, de café...

* MyoCIT® est commercialisé en pharmacies, parapharmacies, magasins spécialisés, en boite de
21 dosettes.

Juin 2011, lancement régional -
de MyoCIT® en région PACA : 0 :7 7
questions posées, conclusion, les premiers résultats.

Questions/Réponses

« Ce produit présente-t-il des effets secondaires ?
Il a été testé chez ’'Homme, a des doses 4 a 5 fois plus importantes que la quantité contenue dans
une dosette de MyoCIT® et aucun effet secondaire n’a été constaté.

« Combien de cures doit-on suivre pour une réelle efficacité ?
L'idéal serait un minimum de 2 cures par an, et d’'un minimum de 21 jours.

« Doit-on associer MyoCIT® avec un régime alimentaire particulier ?
Non, MyoCIT® doit étre intégré dans le cadre d’'une alimentation diversifiée respectant les recom-
mandations du PNNS, et il est important de bien veiller a avoir un apport en protéines suffisant.
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Conclusion

du Professeur Xavier Hébuterne, chef du service de gastro-entérologie et nutrition de I'hépital de I’Archet
et Professeur de Nutrition a I'université de Nice

Préserver sa masse musculaire est effectivement trés important, non seulement chez la personne
saine de plus de 50 ans, qui souhaite bien vieillir, mais également chez nos patients. Nous voyons
bien, a I'hpital, comment les personnes en situation d’agression métabolique perdent leur muscle et
combien le rétablissement est alors d’autant plus difficile. Nous n’avions effectivement pas, jusqu’a
présent, de produit efficace pour lutter contre cette fonte musculaire et la L-citrulline est un acide
aminé tout a fait prometteur. Nous connaissons bien cette équipe qui a développé MyoCIT®, I'équipe
du Professeur Cynober de l'université Paris Descartes, qui travaille depuis des années sur la
L-citrulline, et dont les travaux ont été présentés a de nombreux congrés nationaux et internationaux.
Je souhaite féliciter cette équipe d’avoir eu le courage de passer a I'action en mettant ce complément
alimentaire sur le marché. Et, en tant qu’hospitalo-universitaire, je terminerai par deux commentaires :
il faut continuer la recherche sur la L-citrulline afin d’avoir des preuves cliniques de son efficacité et
ainsi obtenir le remboursement chez nos malades. L 'utilisation de la L-citrulline parait particulierement
prometteuse chez les personnes agées dans les suites d’'une hospitalisation au cours de la phase
de convalescence du fait de la perte importante de masse musculaire chez ces malades en cas
d’agression et de la lenteur a la récupération. »

Les premiers résultats

* MyoCIT® suscite un grand intérét aupres des professionnels de santé (médecins, pharmaciens,
diététiciens, kinésithérapeutes) sensibilisés a la fonte musculaire liée a 'age

* Un des plus importants grossistes répartiteurs pharmaceutiques, 'OCP, s’est réapprovisionné plusieurs
fois et de plus en plus de pharmacies commandent MyoCIT®, indiquant un trafic grandissant dans
les pharmacies

* Des médecins (endocrinologues, généralistes) prescrivent des cures de 3 mois

e Plusieurs personnes ayant suivi une cure de MyoCIT® et ayant ressenti ses bienfaits ont renouvelé
la cure

Il est important de préserver son capital musculaire lors du vieillissement,
avec MyoCIT®, la fonte musculaire liée a I’age ne sera plus une fatalité.
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