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LA glande pineadle
el le systeme
Velille-sommell

Applications therapeutigues

Jean-Bernard FOURTILLAN, Pharmacien,
Professeur honoraire de Chimie Thérapeutique
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<> Le systeme Veille-Sommeil :

4555 3 'hormones sécrétées simultanément par la glande pinéale

MLT

A.B. LERNER découvre

la mélatonine

premiére hormone identifiée
dans la glande pinéale

SedsVal

xploitation déla Valentoni

YT YN TR, .

O-MH

W.M.Mc ISAAC et coll. découvrent
le 6-méthoxy-harmalan

deuxiéme hormone identifiée
dans la glande pinéale

SedEVal ( .csx

ploitasio
FUNTI. T

VLT

J-B. FOURTILLAN découvre

la Valentonine

véritable hormone du sommeil
dans la glande pinéale
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—> Role de la mélatonine :

Hormone neuro-protectrice par piégeage des radicaux libres
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—> Dosage de la mélatonine endogéne dans le plasma

Méthode de dosage par couplage CG-SM
(sensibilité : 0,5 picogramme de MLT / ml de plasma)

1 pg/ ml = 1 picogramme / ml de plasma = 102 grammes de MLT par millilitre de plasma
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Référence : Fourtillan, J.B., Gobin, P., Faye, B. & Girault, J. A highly sensitive assay of melatonin at the femtogram level in human plasma
by gas chromatography / negative ion chemical ionization mass spectrometry. Biol. Mass Spectrom., 23, 499-509 (1994).
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—> Découverte de la Valentonine

Dérivatisation de la mélatonine pour son dosage par couplage CG-SM & .
= =
=
PFPA : anhydrine de [ ]
I'acide pentafluoro H,CcO H,CO

propionique CZF50$ CH

PFFV I~ Sococp, —

H,CO cocF,

3

I{I /7 Dérivé pentafluoro-acylé Spiro-dérivé N-pentafluoro acyl
<o imino-indole instable 3,4-dihydro B-carboline
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H,CO
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N CH,
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NAT : Sérotonine N-acétyltransférase



—> Biosynthése de la mélatonine a partir de la sérotonine
Acétylation enzymatique par la N-acétyltransférase (NAT)
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Tryptophane

1) Hyd roxyldse
2) Decarboxquse

Q{ 1) NAT
11\1 l.
|

2) 5- HIOMT
Sérotonlne § Melatonlne _
Hormone neuro-protectrice

i Réduction

i des radicaux libres H CH,

: (*OH,0;,H,0,) \ /

! HCO N—C

- A\

0

. 0
|

H
2-oxo-mélatonine
Légende

NAT : enzyme N-acétyltransférase ;
5-HIOMT : enzyme 5-hydroxyindole-O-méthyltransférase.

s 4.“_,:":)1“\'
RN

\ a8 ®¥/
s



SedgEVal

Société d’exploitation dela Valentonine

YIS SN YO .

—> Hypothese d'acétylation enzymatique de la mélatonine
par |I'enzyme sérotonine N-acétyltransférase (NAT)

PFPA : anhydrine de
I'acide pentafluoro
propionique

PFPA
H,CO
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3
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COC,F,

Dérivé pentafluoro-acylé

Réactivité chimique

NAT : Sérotonine N-aceétyliransférase
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_HSCO
N —COCH,
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N CH,
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N-pentafluoro acyl
3.4-dihydro B-carboline

Valentonine
N-acétyl
3,4-dihydro B-carboline
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2) Decorboxylose

—> La découverte de la Valentonine : I'hormone du sommeil

Clé de la découverte du systéme Veille-Sommeil Q ‘

\
N=—H
COOH
N
!
Tryptophane

1) Hydroxylose

h ‘N
|

‘ 2) 5- HIOMT
Serotonme i Melatonme Valentonine
: Hormone neuro-protectrice Hormone du sommeil
; Réduction
I des radlcaux libres H CH, I = .
| N La Valentonine :
| HCO N—-cC N

: Clé du systéme
o o Veille-Sommeil

H
2-oxo-mélatonine
Légende

NAT : enzyme N-acétyltransférase ;
5-HIOMT : enzyme 5-hydroxyindole-0-méthyltransférase.

LA GLANDE PINEALE ET LE SYSTEME VEILLE-SOMMEIL, PROFESSEUR JEAN-BERNARD FOURTILLAN - 8




—> La Valentonine : I'hormone de la nuit & ‘

La Valentonine (VL)

Diminue la vigilance, abaisse la Pression Artérielle, la Fréquence Cardiaque
et provoque le relachement musculaire

LA GLANDE PINEALE ET LE SYSTEME VEILLE-SOMMEIL, PROFESSEUR JEAN-BERNARD FOURTILLAN - 9




—> 569 valentonergiques, succédanés de synthese de la Valentonine
issus des corrélations structure-activité . .
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=%%5:. = Ladécouverte de I'hormone de la veille : le 6-méthoxy-harmalan
A% g ‘i ).
v o m— H,CO N‘(i\ “ps 1 , .
0 Proposition d'un mécanisme
V) Mélatonine de biosynthése de la Valentonine
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AN
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H H H
6-méthoxy-harmalan R=H, COCH, Valentonine
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Mc Isaac, W.M,, Khairallah, PA. & Page, I.H. 10-Methoxyharmalan,
a potent serotonin antagonist which affects conditioned behavior.
Science, 134, 674-675 (1961)

LA GLANDE PINEALE ET LE SYSTEME VEILLE-SOMMEIL, PROFESSEUR JEAN-BERNARD FOURTILLAN - 11
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—> Le 6-méthoxy-harmalan (6-MH) : L'hormone du jour Q .

Le 6-méthoxy-harmalan (6-MH)

Augmente la vigilance, éleve la Pression Artérielle, la Fréquence Cardiaque

et provoque la contraction musculaire

LA GLANDE PINEALE ET LE SYSTEME VEILLE-SOMMEIL, PROFESSEUR JEAN-BERNARD FOURTILLAN - 12
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—> Le systeme Veille-Sommeil : 3 hormones pinéales
ASE formées par 3 acétylations successives de la sérotonine Q .

N

Tryptophane

1) Hydroxylase
2) Decorboxquse

1 1
N N
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| 2) 5- HIOMT

Serotonlne i Melatonme 6-méthoxy-harmalan Valentonine

(Xe)
h
=
S @ @@'M a u 5 Hormone neuro-protectrice Hormonede la veille Hormone du sommeil :
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NAT : enzyme N-acétyltransférase ; - O o
5-HIOMT : enzyme 5-hydroxyindole-O-méthyltransférase. "X N o
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% —> Rdles de la sérotonine '

les deux fonctions de |a serotonine

Neurotransmetteur
dans les neurones sérotoninergiques

Précurseur des 3 hormones
du systeéme Veille-sommeil dans la glande pinéale

|« =
LA GLANDE PINEALE ET LE SYSTEME VEILLE-SOMMEIL, PROFESSEUR JEAN-BERNARD FOURTILLAN - 14 \‘ § i»



—> Sérotonine : neurotransmetteur des signaux
S\ dans les neurones sérotoninergiques

» N| o
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Tryptophane

)

Sérotonine @

N\
(' oo o=

5@@1@\/’1“ Récepteurs 5-HT,, o ©

iété d’exploitation dela Vale

RECAPTAGE
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Synapse sérotoninergique

LA GLANDE PINEALE ET LE SYSTEME VEILLE-SOMMEIL, PROFESSEUR JEAN-BERNARD FOURTILLAN - 15




—> LaValentonine et le 6-méthoxy-harmalan :

TN modulateurs des récepteurs 5-HT,, a,, et D, et/ou D,
| ',*.r'“&m >
!‘\\:Q:,( "
. Configurations stériques et dimensions moléculaires des neuroamines,

de la Valentonine et du 6-méthoxy-harmalan

2. ' Configuration D, et/ou D,
| HO

Dopamine

Configuration o,

Noradrénaline
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Configuration 5-HT,.
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—> Modulation allostérique des récepteurs 5-HT,, a,, et D, et/ou D,
S par la Valentonine et les valentonergiques '
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—> Modes d'actions de la Valentonine et du 6-méthoxy-harmalan sur la vigilance
SR par modulation des récepteurs sérotoninergiques 5-HT,, @
el
-— -
Comment la Valentonine diminue la vigilance ? Comment le 6-méthoxy-harmalan augmente la vigilance ? E,
Par activation allostérique des récepteurs sérotoninergiques 5-HT,.  Par blocage des récepteurs sérotoninergiques 5-HT, o
— S ﬂ —
===~ m Tryptophane Tryptophane —
' 7 4 Sérotonine @ Sérotonine @ m
RECAPTAGE LX) ‘. RECAPTAGE Qe ‘. OJ
@9 d
) P . <C
® o0 \\0> 6-méthoxy ~
Récppteurs 5-HT,f sammsnse==mmmmmncs \f3 ot )i @ | Récepteurs 5-HT, o harmalan
Liaisons Activation Blocage
hydrogéne par déformation par antagonisme
allostérique compétitif

Synapse sérotoninergique Synapse sérotoninergique .,

J\
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—> Modalités des sécrétions des 3 hormones
du systeme Veille-Sommeil par la glande pinéale & ‘

Comment les 3 hormones
pineales sont-elles secretées
Au cours des 24 heures

du nycthémere ?

Seules les concentrations de MLT sécrétées
dans le plasma, par la glande pinéale,
peuvent étre mesurées.

LA GLANDE PINEALE ET LE SYSTEME VEILLE-SOMMEIL, PROFESSEUR JEAN-BERNARD FOURTILLAN - 19
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Zan "'\\\ — Etude de la sécrétion de mélatonine par la glande pinéale chez 'homme . @

O Courbes d’évolutions
des concentrations plasmatiques de MLT
sécrétée par la glande pinéale pendant 24h :

chez 12 sujets | chez 12 sujets |

e octobre 1994 e

jeunes adultes sains)‘ agés en bonne santé"
/

® mai-juin 1994

delex PATCHS 0

Référence : Fourtillan, J.B., Brisson, A. M., Gobin, P, Fourtillan, M., Ingrand, I, Decourt, J.Ph. & Girault, J. Melatonin secretion occurs
at a constant rate in both young and older men and women. Am. J. Physiol. Endocrinol. Metab., 280, E11-E22 (2001).
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| —> Sécrétion de mélatonine par la glande pinéale
% étude chez 12 sujets jeunes adultes sains en mai - juin 1994

Concentrations plasmatiques
de mélatonine (pg/ml)

AN
100 -

10 1

Sécrétion pinéale
nocturne de mélatonine

1 | _ |
0 2 4 6
(22h)

‘‘‘‘‘‘
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—> La mélatonine est sécrétée entre 22 h et 6 h du matin,

22"

21h40

00"

Mai / Juin (sujets jeunes) 206h00

Concentrations
plasmatiques
de mélatonine
(pg/ml)

22h00

H

—

06h05
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SecEVal

..... tation de.la Valentonine

TS VY, T

—> La mélatonine est sécrétée entre 22 h et 6 h du matin,

... quelle que soit la saison !

18h55

Concentrations
plasmatiques
de mélatonine

(pg/ml)

22h10

Octobre (sujets agés)

H

06h50

08h20




—> Biosynthése des 3 hormones dans la glande pinéale

, —,f@;\; a partir de la sérotonine, entre 22h et 6h du matin
%%/“‘\‘/'fyj~ Y H " '
‘!,\w-v ) \N—H :
- - COOH
N |
| ;
H |
Tryptophane §
1) Hydroxylase H H
2) Décarboxylase l \ ! \
Ho N—H | HCo N
5 3 i 3
1) NAT
A I NATY A
\ 2) 5-HIOMT \
N H ' H
h Sérotonine § Mélatonine 6-méthoxy-harmalan Valentonine

Hormone neuro-protectrice Hormone de la veille Hormone du sommeil

Sed&Val e
el i des radicaux libres H CH,
Société d’explo‘i?éﬁron dela Valentonine i (’OH,O;, Hzoz) \ /
TN, . : H,CO N C\\
0

N

H
2-oxo-mélatonine

2 06"

LA GLANDE PINEALE ET LE SYSTEME VEILLE-SOMMEIL, PROFESSEUR JEAN-BERNARD FOURTILLAN - 24
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—> Les pharmacocinétiques de la Valentonine et du 6-méthoxy-harmalan
sont identiques chez tous les mammiféres a sommeil nocturne . 6

et m"-\

- ! ‘]

!
Q=

=
g

Les pharmacocinétiques de la Valentonine
et du 6-méthoxy-harmalan sont identiques

chez I'homme et chez le chien

R

1 litre / kg 10 litres / kg 36 litres / kg

Pour une méme quantité sécrétée par la glande pinéale,
les concentrations plasmatiques de la VLT et du 6-MH
sont respectivement 10 fois et 36 fois plus faibles

que celles de la MLT
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—> Prédiction des courbes de sécrétions de la VLT et du 6-MH

e _ ) e . )
XN chez le chien, I'homme et les mammiféres a sommeil nocturne . “\
S O
= Concentrations

= plasmatiques

AP

Meélatonine
T1,zz =1 h, Va=1 "kg

D’apreés les résultats
des pharmacocinétiques

chez le chien
(administrations intraveineuses
de MLT, VLT et 6-MH)

Valentonine
T2z = 0,70 h, Vs = 10 I’kg

S@MV@[I

Société d” Jq:lo!aﬂon dela Valentonine
Y YNTU. .

O-methoxy-harmalan
T2 = 2,27 h, V, = 36 I/kg
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—> La fonction endocrine de la glande pinéale
chez les mammiféres a sommeil nocturne

'OSHT M

Concentrations /7\
plasmatiques
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—> Déclenchement de la fonction endocrine de la glande pinéale
La transduction photo-neuro-endocrine, de 22h a 6h du matin 0 .

Glande
- pineadle

(Epiphyse)
Projection
rétino-hypothalamique
Rétine
nv
—
Noyau suprachiasmatique Filbres sympathigues

(Chiasma optique)
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—> La barriére du sommeil :
déclenchement des états de veille et de sommeil .} '

Vigilance (

’/Q\_ Etat de veille

/H\( Prévalence du 6-MH
v/
(l

BARRIERE DU SOMMEIL

Etat de sommeil

~——1

D - Prévalence de la VLT
AN

~—

PATCHS ir émi )



—> Fonctionnement du systéme Veille-Sommeil
At pendant 24 heures a partir de 22h (« primum movens »)

VLT e 6-MH

Prévaleme * Noradrénaline prévalent
Activation Antagonisme
allostérique par blocage

Récepteurs a,
noradrénergiques

Tryptophane

Yo

5-HT e MLT + 6-MH + VIT

Récepteursa, © o “PA et FC 7 PA et FC
noradrénergiques .
[ ® Récepteurs 3
s ‘ . . ® PS . noradrénergiques !
SegkEVal o’
Société d’exploitation de la Valentonine . . . ’ Récepteurs 5'HT
. 2C
RS INTIN. ® ® () RECAPTAGE sérotoninergiques

(sommeil) (veille)
® : ® Tyroiine
® ® . @ ® /o&)pamine

2
P
=
O
=
=
)
L
O
}_
<
ol
7\ \u vigilance 2 vigilance §

Noradrénaline & o >
N Récepteurs D, et D, S o
KU dopaminergiques ) n
Tyrosine Relaxation / Contraction ( J/
musculaire musculaire A




- Diagnostics et traitements des affections neurologiques

La mélatonine est le MARQUEUR de la synthese
des 3 hormones du systeme Veille-Sommeil.

\ \

Sécrétion insuffisante Sécrétion excessive

@ « w0
VLT .

PATCH a 2 réservoirs //
- ( / appliqué au coucher PATCH a 1 réservoir
- et enlevé le matin appliqué le matin au réveil et enlevé
au réveil le soir au coucher
P e N Bl



K L —> Les troubles du sommeil proviennent d'une insuffisance des sécrétions pinéales @

Wi‘ Traitements par une association (VLT / 6-MH) (4/1), par voie transdermique
=
=
O
VLT Tyrosine é-MH .:
Trypfoihone prévalente > Noradrénaline prévalent =

NAT Activation 8 Antagonisme
edall Wl e P allostérique G o) par blocage
Récepteurs a, e’ W)
- ). noradrénergiques
Récepteursa, o Blosynthese “PA et FC ! 7 PA et FC 1
noradrénergiques . u f fl
o °, o INsuttisante e O
o Sérotonine

® CIN ) e @ Récepteurs, .t., e
. o noradrénergiques (. (X P <

[ ) ® e ° ® 1 Récepteurs 5-HT, oo
Société d’e/.;sloi‘t‘a.mon dé. la' Valentonine . . ’ RECAPTAGE Sémtoninergiques / D-

RAKER b L D 7\ “\ vigilance 7 vigilance
(sommeil) (veille)
I 4 .: o / Tyroiine f
- .. ° & ® /-Q)pa.mine
: Noradrénaline € e =
" Récepteurs D, et D, ‘oo
R dopaminergiques
Tyrosine Relaxation Z/ Contraction J
musculaire musculaire Al

Traitement hormonal substitutif par voie transdermique
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—> Les mécanismes des affections neurologiques et leurs traitements actuels ou a venir

procedent du systeme Veille-Sommeil

Inhibition du recaptage de la noradrénaline
au niveau des récepteurs noradrénergiques des pinéalocytes

Inhibition du recaptage de la sérotonine
au niveau des récepteurs sérotoninergiques 5-HT,,

L Tyrosine

Tryptophane

v

5-HT =y MLT + 6-MH + VLT

Reécepteursa, o
noradrenerglques
® ®
[ ) ®  Récepteurs 3,
. . . P . .noradrénergiques
® o0 ® o [ ‘
® o0, RECAPTAGE

® 7\ Inhibiteur
% [ du recaptage
Y J [ & ° de la noradrénaline

Noradrénaline

Tryptophane

IRS

Inhibiteur @ Sérotonine

du recaptage
de la sérotonine \
)

RECAPTAGE L
®e

\. °0)

Récepteurs 5-HT,.

sérotoninergiques




—> Traitements futurs des maladies neurologiques dues a une insuffisance pinéale
par administration transdermique de I'association (VLT/6-MH) (4/1) ‘

LeS m O ‘O d ieS Troubles du sommeill
neurologigues

Maladie de Parkinson
et syndromes parkinsoniens

Maladie dAlzheimer

Dépressions nerveuses
Troubles psychotigues

Maladies neuro-degéeneratives
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—> La Valentonine et les antiparkinsoniens dérivés de |'ergoline :
activateurs allostériques des récepteurs 5-HT,,, a,, et D, et/ou D, .

Configurations stériques et dimensions moléculaires
des antiparkinsoniens dérivés de I'ergoline et de la Valentonine

, H
H ) .
. H N~H Dopamine
Dopamine N~y HO —,
HO -
HO™\
HO”" "'
Sérotonine
Bromocriptine

H,CO—_

Valentonine

|:| : Ligand allostérique



Propriétés pharmacodynamiques du 6-MH et du LSD .

Configurations stériques et dimensions moléculaires
du 6-méthoxy-harmalan et du LSD

Sérotonine Sérotonine
HO HO
Psychostimulation
TN Augmentation
S@@k@\/aﬂ du tonus sympathique N\/
°°°°°° b S~ (1 PAetFC)
| Contraction ]
6-méthoxy-harmalan dets muslclt::_llsses N-cy, Lysergide
(6'M H) et squelettiques H 3 (LSD)

H,CO




7+ =2 Le6-méthoxy-harmalan (6-MH) :
IV, antagoniste des récepteurs sérotoninergiques 5-HT,,

H,CO
\ N
\
H  CH,
Formule générale de 117 dérivés de B-carboline 6-méthoxy-harmalan

antagonistes des récepteurs sérotoninergiques 5-HT
(Brevet 2 797 644 d'ADIR et compagnie, publié en 2001)




r —> Propriétés pharmacodynamiques du 6-MH et du LSD |
,‘\‘:ﬁ,\f‘ Y Configurations stériques et dimensions moléculaires
{! ‘\"ii"‘ du 6-méthoxy-harmalan, du LSD et de I'ergométrine -
5%' : | El
Dopamine . N~y N~H Dopamine
HO . HO — =
' =
HO”" HO”
V)
£
Sérotonine | N=CH, Méthylergométrine O
HO — (Méthergin®) y
SegEVal <
Société dj,::::a-nm::j -V‘a'lemonine D_
Psychostimulants
6-méthoxy-harmalan du tons sympathique Lysergide
7 (6-MH)  h.co- (1 PA et FC) (LSD)
Contraction . O/.
des muscles lisses "X N o
et squelettiques N}
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—> La Valentonine et le 6-méthoxy-harmalan

Modulateurs des récepteurs sérotoninergiques 5-HT,.

Configurations stériques et dimensions moléculaires
du 6-méthoxy-harmalan, du LSD, de la Valentonine et du Lisuride

H H
\ \
Dopamine N N“H Dopamine
HO
HO™ )
Sérotonine | H\N
HO — )
N—
h CH:  Lisuride
Valentonine
H,CO
6-méthoxy-harmalan Lysergide
(6-MH) (LSD)

:] : Ligand allostérique
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s TRes —> Le 6-méthoxy-harmalan (6-MH) : I'hormone du jour
HEWMGE, antagoniste des récepteurs 5-HT,, a,, et D, et/ou D,

Le 6-méthoxy-harmalan (6-MH)

Augmente la vigilance, éleve la Pression Artérielle, la Fréquence Cardiaque

et provoque la contraction musculaire

2 delox PATCHS & émi Q

W‘

Pl
5 patet
FA
\

’

ll\

-
7~
-

°

1

(A

~

T g

G



Ve —> La Valentonine (VLT) : I'hormone de la nuit
WS activateur allostérique des récepteurs 5-HT,, a,, et D, et/ou D, & .
i : iy ,f |

La Valentonine (VL)

Diminue la vigilance, abaisse la Pression Artérielle, la Fréquence Cardiaque
et provoque le relachement musculaire 5

ai L
"\ 9 S ' Al
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—> Comment fonctionne notre organisme
C ) pendant la période de sécrétion des 3 hormones pinéales ?

La MLT va piéger les radicaux libres
et assurer la protection des neurones.

Les concentrations de VLT dans le cerveau
sont supérieures a celles du 6-MH.

» REDUCTION DE LA VIGILANCE et s'arréte 3

» REDUCTIONS DE LA PRESSION ARTERIELLE h
ET DE LA FREQUENCE CARDIAQUE
» RELAXATION MUSCULAIRE

% detox PATCHS @b & Q

5, pateh
o Bt

P



—>» Comment fonctionne notre organisme

entre 6h du matin et 22h ?

Arrét de la
sécrétion des
3 hormones

L'élimination de la VLT étant beaucoup plus
rapide que celle du 6-MH,

en quelques minutes les concentrations

de 6-MH dans le cerveau deviennent
supérieures a celles de la VLT

* AUGMENTATION DE LA VIGILANCE

» AUGMENTATION DE LA PRESSION ARTERIELLE
ET DE LA FREQUENCE CARDIAQUE

* CONTRACTION MUSCULAIRE
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Principe du systéme immunitaire

Contamination

Entrée de micro-
organismes
pathogénes

|

Multiplication du
microorganisme

v
Réaction
inflammatoire

Gonflement
Douleur
Chaleur
Rougeur

v

Défense de
lorganisme

Microorganismes pathogénes

Barriéres naturelles
(peau, muqueuse)

pour aider
le corps humain

Bactéries

Virus l
: : — Asepsie
= prévention
. Antisepsie
Vaisseau Hématie = élimination en
sanguin surface

o Détection des
microorganismes
par le systéeme
immunitaire

@ ©

o Attraction et
multiplication
des leucocytes

Mécanisme de la
phagocytose

®

Leucocyte

Ganglions

lymphatiques
et autres
organes
(production de
leucocytes)
Systéme Elimination des Résistance a la Usage

. o <
immunitaire microorganismes phagocytose d antlblothues

Actions possibles

2l detoKatch agit suke systéme immunitaire

Entérocyte

Signal faible

Jonction serrée

cellule
dendritique
[ ]

L]
Cytokines

Lymphocytes T régulateurs
Homéostasie
immunitaire

e

| eplthellum mtestlnal

Streptococcus pneumoniae
Pseudomonas aeruginosa

@

+ Virus

Cellule

[ ]
0%
® ® ® ® ® souche

Membrane basale

Phagocytes de
I'immunité innée

CMH Granulocyte Macrophage

\Jp

;m )

cellule T

Lymphocytes de
I'immunité adaptative

Différenciation des

lymphocyte B
lymphocytes T
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Systeme digestif Systeme musculaire Svsteme tégumentaire  Systeme lymphatique Systeme endocrinien Systeme nerveux

Systeme squelettique Systeme reproducteur Systeme respiratoire Systeme urinaire Systeme circulatoire
(male a gauche, féminin a droite)
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SYSTEME DIGESTIF

1. Le déséquilibre
de la flore
intestinale donne | 3. Linflammation
de I'adhérence / B provoque l'uicération
aux bactéries... ‘ - . S chronique dela
T ¢ \‘ \ muqueuse
/ IS R
Estomac > { !
/& 4 _

colonisent

I'épithélium

Une réaction inflammatoire
de la muqueuse
intestinale

Les facteurs

Les zones derisques ?

les plus

Alimentation

souve'nt Hygiéne
touchees : Antibiotiques
Un dysfonctionnement Tabac

du systéme immunitaire Facteur génétique...

Les principales maladies du systeme digestif :

Brilure d’estomac, diarrhée, flatulence et gaz dans I'estomac,
hémorroide, intoxication alimentaire, hernie inguinale, Oxyures,
Rectocolite hémorragique, stéatose hépatique, Maladie de Crohn,
Péritonite, tourista, CALCUL BILIAIRES, Fissure anale, gastrite,
Maladie Coeliaque, intoxication alimentaire, oxyures, ulcére de
I’estomac, cancer du pancréas, cancer de |'estomac...

Bouche

Palais
Luette
Langue
Dents
Glandes
salivaires
Sublingual
Submandibulaire
Parotide
Foie
Vésicule Estomac
biliaire Pancréas
Canal Canal
cholédoque pancréatique
Intestin _Gros
grele intestin
Duodenum C| 6103 .
Jéjunum Célon
Tléum ascendant
Caecum
Coblon
descendant
Appendice Colon
sigmoide
Rectum



sedev2l SYSTEME MUSCULAIRE
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I INTRN. . .

Il existe plus de 400 maladies neuromusculaires différentes tant par I'importance et la gravité de I'atteinte musculaire et de ses conséquences sur I’'organisme
(orthopédiques, respiratoires, cardiaques, digestives...) que par leur causes (la majorité est d’origine génétique, certaines sont auto-immunes et inflammatoires...).

STRUCTURE DU MUSCLE

Certaines apparaissent chez les nouveau-nés ou les nourrissons :

* 'amyotrophie spinale proximale liée au géne SMNI,
" les amyotrophies bulbo-spinales de I'enfant,

* |les dystrophies musculaires congénitales,

* les myopathies congénitales,

' les syndromes myasthéniques congénitaux,

* |la forme infantile de la maladie de Pompe.

D'autres peuvent débuter chez I'enfant ou I'adolescent :

- |a dystrophie musculaire de Duchenne,

- la dystrophie musculaire de Becker,

* les paralysies périodiques hypo/hyperkaliémiques,

* les myotonies congénitales de Thomsen et de Becker,
* |a paramyotonie d'Eulenburg,

* la maladie de McArdle,

* |les dystrophies musculaires d'Emery-Dreifuss.

Certaines maladies neuromusculaires surviennent en général chez I'adulte (jeune

ou moins jeune) :

* |a myopathie facio-scapulo-humérale,

- |a dystrophie myotonique de Steinert,

- |a dystrophie myotonique de type 2,

* la maladie de Charcot-Marie-Tooth,

' les myopathies des ceintures,

' les myopathies distales,

- |a myopathie GNE,

- les myopathies myofibrillaires,

- |la dystrophie musculaire oculopharyngée.

D'autres encore d'origine auto-immune apparaissent pour certaines a I'enfance ou
I'adolescence ou pour d'autres a I'age adulte (parfois tardivement) :

- la dermatomyosite,

* la myopathie auto-immune nécrosante,
* |la myasthénie auto-immune,

* |les myosites a inclusions.

1\ Fascia g . )
Fibre musculaire Vaisseaux sanguins

% Sarcoméres
MR
S

Myofibrilles Myosines

. Actine

Muscle
erno-cléido -mastoidien .....
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Muscle | ciaviculaire -
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Muscle ’iﬂnlélmur
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'abdomen
Fl
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Psoas -
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Muscle
Quadriceps ‘Va_sre
atéra
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Vaste
médial

Muscle .~
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brachial

Muscle
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brachial
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Muscle
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Muscle .
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Muscles
échisseurs ......
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Muscle
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- Muscle Pectiné
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.... Muscle
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Muscle
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Muscle
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Citernes Tubule T
terminales

Mitochondrie
Sarcolemme
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Myolfibrilles  Reéticulum
sarcoplasmique
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- Moyen Muscle Trapéze
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SYSTEME TEGUMENTAIRE © °

e

e
®

1.

Composée de quelque 2 000 milliards de cellules et d’une épaisseur de 4 mm, la peau constitue une frontiéere mécanique, physique, chimique et immunologique
d’une efficacité remarquable.
Elle protége notre organisme des agressions du monde extérieur (soleil, microbes...) et prévient la perte d’eau nécessaire a son bon fonctionnement.

Les principales maladies du systéme tégumentaire :

Pustules septiques (habituellement folliculaires) J 4/
* Acné Tige du poil Corpuscule — Couche
» Folliculites (bactériennes, fongiques et virales) lac‘“elé oane
* Pustules mycosiques Papilles du derme P ‘ —— Couche
* Pustules virales (herpés) :'_\;:.:::T""" / - claire
il Terminaison .ﬁ.i’!::: A S oy oy W :
* Septicémies (gonococcémie chronique, méningococcémie =~ o oo G q_g:- [ D _ — = Croucrl‘e ~ Epiderme
ChI‘DNQUE) & f:’g,. l‘ e —— A~ i . granuleuse
* Vésicules surinfectées Glande =9 _'..‘_’"0,’:?'.;_ — X Couche
» Mycobactérioses typiques et atypiques (rares) sébacée S ' épineuse
Pustules aseptiques (principalement non folliculaires) E:::lge ]
» Pustoloses palmoplantaires (psoriasis, syndrome de Relter, ki
dyshidrose pustuleuse) arrecteur du poil
* Dermite périorale et N
« Maladie de Verneull sansitive Zone pap'"a"e} Derme
» Folliculite 2 éosinophiles conardlicuieing
* Psoriasls pustuleux Follicile
* Maladie de Sneddon-Wilkinson pileux
* Pustulose exanthématique algué généralisée b
* Pustuloses des maladles systémiques (maladies de Behgert, dﬁcggﬁ Hypoderme
maladie de Crohn, etc.) dolis (fascia superficiel)
* Pustulose érosive du scalp ou des jambes
A Glande sudoripare
Alopécies pustuleuses Veine (mérocrine)
* Teigne - ‘
- AN o eing Tissu adipeux
* Acné chéloidienne Plexus de la racine
« Pustulose érosive du culr chevelu du poi

__Et bien d’autres encore !




2egmal SYSTEME LYMPHATIQUE =

Société d'exploitation dela Valentonine
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* le systéme lymphatique est essentiel au bon fonctionnement de I’organisme. Il est composé d’organes spécifiques et d’un large réseau de vaisseaux lymphatiques,
dans lesquels circulent la lymphe. Ce liquide assure notamment la circulation des lymphocytes connus pour leur role dans le systéeme immunitaire.

ou de raideur; douleur;

Le principal symptéme du lymphcedéme est I'enflure de la partie du corps atteinte, mais aussi : sensation de lourde
mais aussi resserrement de la peau; diminution de la souplesse ou de la mobilité de la partie du corps atteinte;

sensation que les vétements ou les bijoux sont trop serrés.

Amygdales dal
3 o ————— Amygdales
<3, y9

Thymus
Plexus .
: Gangl
mammaire ‘ ' lymapnhgaltci';ue . - ——— Ganglions lymphatiques
A axillire Systeme Lymphatique __Vaisseaux
Canal Rate lymphatiques
thoracique
Ganglion
lymphatique — Rate
intestinale Intestin Plaques de
gréle TS =
Gros <8 Peyer dans
intestin N l'intestin gréle
Appendice Vaisseau - RN
lymphatique t‘-(\«, 7 ~Appendice
. f
t" e —— Moelle osseuse
Ganglion v ."I | Moslle qu‘).' {
lymphatique ! Tsl '1
inguinal é/ [y .“
il | | |
.f"l‘.""l :
- '
)
¥ Fal
N
il
Liquide | l F\
tissulaire ) I‘ |I
\ ‘Ir'
Vaisseaux / .
lymphatiques Cellules tissulaires
Veinule

Artériole




SYSTEME ENDOCRINIEN =

Le systeme hormonal est constitué d’un groupe de glandes et d’organes qui régulent et contrélent dlfferentes fonctions de I'organisme

\ )
SegsVal
par la production et la sécrétion d’hormones. Les hormones sont des substances chimiques qui affectent I'activité d’'une autre partie de
I'organisme. En substance, elles agissent tels des messagers qui contrélent et coordonnent les activités de tout I'organisme
ocytocine
hormone anti-diurétique (ADH)

Société d'exploitation de.la Valentonine

IV N TN 0. TN
Les principales maladies du systeme Endocrinien :
Hyperthyroidie, Hypothyroidie, Maladie de Cushing, Maladie d’Addison, Acromégalie
Petite taille chez les enfants, Diabéete, Hyperparathyroidie, Hypoparathyroidie
Troubles de la puberté et de la fonction de reproduction
hormone de croissance
Vi prolactine
_ / hormone folliculo-stimulante (FSH)
Hypothalamus -\é- AT hormone lutéinisante (LH)
& tritodothyrenine (T3)
thyroxine (T4)

‘| Hormones
| hypothalamiques
% \F
| \ .
r, _—‘_‘;r__,.——‘pDSl
hypophyse %
— %L e \ ‘
/ \ T Ocytocine parathormone (PTH) ) m
~ v ®
| Surrénales |
adrenaline
noradrénaline

Anté-hypophyse

f QA w
5 I Hormone de . \ Vasopressme -
S, MUsC 95 croissance f 'ﬁ_ (ADH)
et organes | \ -
| \ \ —_— ; .
/ \ N/ b -
[FsH \ 1) /"
\ cortisol
A \ ACTH \QH b i
. Seins
et utérus
insuline
glucagon

Prolactme
o \
’// )( [ \ \
D W A\
( 4
Cortico-
3 tesrostemne

cestrogénes

Ovalres surrénale
Testicule
__1
Seins Y Thyroide
CEStrogéne Testostérone g
Progestérone corticoides l
progestérone
Hormones
Source : Rapport State of the science of endocrine disrupting chemicals (PNUE, OMS)

thyroidiennes




SedéV/al SYSTEME NERVEUX Véritable chef d’orchestre de I'organisme
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Les maladies neurologiques se définissent par un dysfonctionnement du systéme nerveux central ou périphérique. Elles peuvent étre d’origine génétique,

mentale, traumatique ou idiopathique. On estime que 6,8 millions de personnes meurent chaque année des suites de troubles neurologiques.

Les principales maladies sont :

’ La maladie d’Alzheimer Sympathique

v Lépilepsie oo buples
’ La maladie de Parkinson

’ La Sclérose en Plaques (SEP)

»  La Maladie de Charcot — SLA
»  La Maladie d’"Huntington

’ La dystonie

»  La paralysie supranucléaire progressive (PSP)
»  Les maladies a prions

’ Les Ataxies

»  Les paraplégies spastiques

»  Les tumeurs cérébrales

’ L’Accident Vasculaire Cérébral (AVC)

»  Les Traumatismes de la moelle épiniére

»  Les Traumatismes craniens f s
»  Les dégénérescences fronto-temporales (DFT)

»  Maladies psychiatriques
»  Maladies vasculaire

»  Affections psychiques

. & ) stimule la
les pupilles production des

Inhibe la
salivation

Stimule
la production
de sueur

Stimule la production
et I'émission de glucose

Systéme nerveux

Stimule les
sécrétions

Stimule la sécrétion

d'adrénaline
Systéme nerveux Systéme nerveux et de noradrénaline
périphérique central
Division Division C
. ) erveau
sensorielle motrice

Stimule
l'orgasme

Moelle
épiniére

Stimulate

Stimule il ;
I"érection

I'éjaculation

Parasympathigue

SNC Cerveau —° - Nerfs craniens:
CeNelet % “*f /, Vague
Tronc cérébral - S
Moelle épiniére -— =, Nerfs
$ B thoraco-abdominaux:
Plexus brachial - g .-~ Intercostaux
) - \ / - Sous-costal
Nerfs: ¥ AU . W /_ oy '
J/ Y f= v /,, llio-hypogastrique
Musculocutané =</ /1l <41 - (4.~ - lic-inguinal
f A2 M _ Cutané latéral
1 T delacuisse

r‘/

4\— - Génito-fémoral

-Plexus lombaire
Nerfs:

- Obturateur

= Fémoral

_Branche musculaire
du fémoral

- Saphéne

it

- Plexus sacré
Nerfs:
\\\ Sciatique
- Tibial
“.__ Péronier commun
(sciatigue poplité externe)
- Péronier profond

I /1
) ( ‘.‘\; Péronier superficiel

= Sural
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Les principales maladies :
Décalcifications :

ostéoporose, ostéomalacie,
Rachitisme, algodystrophie...
Tumeurs osseuses :

Ostéome, enchondrome,
Angiome, kyste, fibrosarcome,
Métastases, myélome,

Maladie de Hodgkin, leucémies,
Dysplasie fibreuse des os,
Histiocytose, sarcoidose...
Densifications osseuses :

Maladie de Paget, pycnodysostose,
Ostéoscléroses toxiques...
Ostéites infectieuses :
Ostéomyélite, mal de Pott,
Maladie de Parrot, spina ventosa...
Nécroses :

Ostéonécrose, ostéchrondrite...
Troubles de la croissance :
Maladie de Cushing, achondroplasie
Maladie de Hurler

Maladie de Morquito

Maladie de Marfan

Maladie d’Ehlers Danlos
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Principale Maladies : Trompe de Fallope
Hommes : \“
Epididymite

Gangréne de Fournier
Hématocéle

Hémospermie

Herpés génital

Hydrocéle

Infections de |'appareil reproducteur
Infertilité

Maladies de la prostate

Maladies du pénis
Maladies sexuellement transmissibles
Maladies testiculaires

Spermatocéle

Torsion du cordon spermatique FEMME
Troubles sexuels d'origine physiologigue
Femmes :

Adénomyose, Bartholinite
Bouffées de chaleur

Condylome, Dysménorrhée
Dyspareunie, Endométriose
Fibrome utérin, Gardnerella

Herpes genital, Kyste ovarien
Ménopause, Mycose vaginale
Papillomavirus, Sécheresse vaginale
Vaginisme, Vaginite, Vaginose

Ovaire

Utérus

Cul de sac vésico-utérin

Vessie

Clitoris

Petite levre

Grande lévre

______~“'Uretere

Canal déférent

Vésicule

séminale
Prostate

|Glandes de
Cowper

Tissu érectile

Testicule
Ureétre

Epididyme Extrémité du pénis

HOMME

Cul de sac de Douglas

Rectum

Cul de sac vaginal

Col de l'utérus

Glande de Bartholin
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Principales maladies :

Fistule de I'appareil respiratoire
Granulome de I'appareil respiratoire
Hypersensibilité respiratoire
Infections de I'appareil respiratoire
Maladie de la trachée

Maladies de la plevre

Maladies des bronches

Maladies du larynx

Maladies du nez

Maladies du thorax

Maladies pulmonaires
Malformations de 'appareil respiratoire
Troubles de la motilité ciliaire
Troubles respiratoires

Tumeurs de |'appareil respiratoire

Capillaires sanguins

Sinus paranasaux

Frontal Sphénoide Tissu
’, connectif
&) |
Nez £\ Sacs
Cavité nasale % 7 j > alvéolaires
Cornets nasaux 7 D\ Conduit
Vestibule nasal +— — solaire ——
' N alvéolaire —~_ -
‘ Glande ____
Pharynx \| muqueuse
Larynx \____/ ) Muqueuse ——
Epiglotte t———won \ /
Cartilage thyroide +—___ \, Cavité / /"
Cartilage cricoide +- ) ———e. [/ ( Artériole pulmonaire Alvéol
—— N —— Esophage/ | veole

— ~ Veinule pulmonaire i
Cordes vocales — = P Atrium

Trachée I
Caréne trachéale +

Bronche principales ——

Bronche segmentaire i
—— Poumon droit _/ . - Poumon gauche —
= Lobe supérieur
: ~ : Apex pulmonaire gauche
Scissure oblique
Incisure cardiaque
Lingula

Lobe supérieur

Scissure horizontal+—
v 4 \
Scissure oblique

Lobe moyen

Lobe inférieur. q Lobe inférieur

Diaphragme ——

| |
r T
| | Su eneures\, ‘

|
|

\ “Inférieures /
\_'M

Bronches lobaires
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AR e Les reins, les uretéres, la vessie et I'urétre constituent les structures fondamentales du systéme urinaire. lls
\ , filtrent le sang et éliminent les déchets de |I'organisme sous forme d'urine. La taille et la position des structures
—( )~ du tractus urinaire inférieur varient selon le sexe (masculin ou féminin).
Principales maladies : Infections urinaires, Maladie de la vessie, Maladie de I'urétre, Maladie du rein,
Maladie urétérales, Troubles mictionnels, Urolithiase...

essie urinaire

Aorte descendante

Glande surénale g Glande surénale d.

Veine cave inférieure hgm me

- -
Rein gauche + l
Artére rénale . “ / Felji) @2 ’,f”f‘
1 Rein droit ’ 4 = ———

- " : [Renal tubules |

|/ | Veine rénale 3 ’Fz i

{ Bassinet 4 ! *

Uretére g — @ & Uretéred. i g 7

; | < : N ' A‘L.:/%

/ \ Y

rine

Artére (et veine)
iliagues communes

Artére (et veine)
iliaques externes

Artére (et veine)
iliagues intermnes

Vessie —‘. Vet B
3 _
1
*— Urétre
. Artére I
Il Veine

L'appareil urinaire
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l‘r/' ~__— A, carotide externe
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Le systeme circulatoire, aussi appelé systeme cardiovasculaire,
comprend le sang, le coeur et les vaisseaux sanguins. R
Le sang circule dans ce systeme en utilisant deux voies de s

PIIUNTO. . .

__—(V)) jugulaire interne
— A. vertébrales
A. carotide commune

K _—

V. céphalique — Aorte
circulation : la circulation systémique et la circulation pulmonaire. e - pulmonaires
. cave Interieure
Le point commun des deux circulations est le cceur. V. hepaiques Ay G
V. porte (A.) aorte descendante
Principales maladies : Rhumatisme articulaire aigu cardiaque, Chorée rhumatismale, A etv. brachiales Tronc cosliaque
Péricardite, Maladie de la valvule, Hypertension, Cardiopathie, Néphropathie, Cardio- V. basilique —— PR spiéniques

—__ A. et v. mésentériques
supérieures

— A. etv. rénales
A. et v. gonadiques

néphrophatie, Infarctus aigu du myocarde, Angine de poitrine, Insuffisance cardiaque, v antébrachiale
- 4 I 4 - 4 - I 4 ’ - - me ‘ane
Maladies cérébro-vasculaire, Ischémie cérébrale transitoire...

e ulr:.urle ! //’ — A. et v iliaques
A. radiale —g1J 74 communes
distribution dans f%' A. et v, lliaques internes
tout I'organisme @ V. digitale ,.‘!' v\ J - A et v iliaques externes
Y . palmaire b}“' fé\ér%trr\{u;%rgorales
sang arrivant de A. digitale Yy .
la partie supérieure @ @ ! 1/ Aetv f(’-:»mora\es profondes
u corps A. et v, fémorales
vers les poumons superficielles

®

sang arrivant
des poumons

vers les poumons

oreillette gauche A. et v. poplitées

valves
(V.) grande saphene

! |__— (V) petite saphene

sang arrivant /’

des poumons
oreillette droite
valves

ventricule gauche
A. et v. tibiales antérieures
A. et v. tibiales postérieures

A. et v. fibulaires ou

septum ventriculaire péroniéres

Arcade veineuse dorsale

Arcade artérielle dorsale "
V. digitale dorsale

sang arrivant de la ' )
ventricule droit A. digitales dorsales

partie inférieure du corps
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La Genése du Projet™ delex PATCHS

SAKEA S

En 1994 le Professeur Jean-Bernard FOURTILLAN découvre I'hormone du sommeil la Valentonine (VLT).

Jusqu’a la découverte du systéme Veille - Sommeil en 2017 par le Professeur Jean-Bernard FOURTILLAN, avec I'association de la
Mélatonine (MLT) ’'hormone neuroprotectrice, du 6 Métoxy Harmalan (6-MH) I'hormone du jour de I'éveil et de la conscience, et de la
Valentonine (VLT) 'hormone du sommeil, on ne connaissait aucune cause de la plupart des maladies dégénératives du systeme
immunitaire.

Aujourd’hui celle-ci nous réveéle lI'origine de la sécrétion des lymphocytes CD4(T4) et CD8(T8), c’est-a-dire I'immunité cellulaire par le 6-

MH, et par conséquences les causes et les traitements de nombreuses maladies, issues de déficience du systeme immunitaire, propre a
chacun des étres vivants.

La mise au point de traitements de nombreuses maladies au travers d'un systeme thérapeutique transdermique (STT) ou patch

transdermique ainsi que d’'autres produits permettant aujourd’hui de présenter 55 biothérapies avec 55 protocoles différents, ainsi que
nos compléments alimentaires physiologiques.

S'agissant d'‘éléments naturels aucune contre-indication ni effets secondaires, ni méme d’interaction avec aucun traitement médical.
Pour ce qui est de nos compléments alimentaires physiologiques apportant de nombreux bienfaits pour de nombreuses maladies,
nnne avanc nric la décision de sortir dans un premier temps DetoxPatch, qui permet une Detox de notre organisme des métaux lourds,
tre systéme |mmun|ta,jre défaillant a cause des maux de notre société. illustrés notamment
:mEsteban" deantrant'que 1»09% de Ia popu]atlon frangalse est cont: ielque sﬁa

/;_ ) r [
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https://www.youtube.com/watch?v=Ys50zcWqfEQ

). Biomeédicaments ou Médicament biologique

[alns L1IMUL T U wr  emy v Les biomédicaments sont des médicaments biologiques
« protéines ou peptide » avec une structure hautement
complexe qui proviennent d'organismes vivants ou leurs de
- leurs cellules qui interagissent avec les cellules vivantes et
Biomeédicaments ralentissent le processus de maladie, sans aucun effet
Biothérapies ,, secondaire.
Biotechhologies & Les molécules présentent des liaisons stables et instables,
Bioprodytﬁqns avec un poids moléculaire trés élevé, sensibles aux
AN AGAR influences physiques.
S\ ) Les médicaments issus de la biotechnologie sont uniques et
ne peuvent donc pas étre copiés., le brevet ne protege pas le
produit fini mais le procédé de fabrication.
Lavenement de nos biomédicaments permette de traiter de
facon préventive et curative de multiples pathologies des
@ étres vivants dont les maladies inflammatoires, auto-

immunes, les déficits en enzyme, les déficits en hormones,
certains cancers.
Le développement et la production d’'un biomédicament sont
(’3 généralement des processus longs, complexes et colteux,
d gqui nécessitent en moyenne 13,5ans de recherche et
développement.
Dans notre cas nous Vv travaillons depuis 1994 pour obtenir
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Sur le systéme immunitaire L

Parasites
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Anomalies
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Bactéries

cancérigénes
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Il se présente sous la forme d’un Systéme thérapeutique transdermique (STT), ou patch transdermique, qui administre 20 pg de VLT et 5 pg de 6-MH
a l'organisme par absorption cutanée pendant la durée d’application des patchs environ 8h a 10h selon I’heure du lever ol le patch doit &tre enlevé.

Pour I'obtention des bienfaits pour la detox de 'organisme et la régénération de notre systéme immunitaire, avec des affections caractérisées par
t“ des concentrations plasmatiques maximales de MLT, mesurées chez les patients a partir de 1h du matin, comprises entre 10 pg/ml et 50 pg/ml, il

est préconisé d'appliquer un patch au moment du coucher, vers 22h ou plus tard selon les habitudes des adultes ou des enfants.
De plus, les formules sont congues pour contréler la vitesse d’absorption du process, ce qui aide a maintenir la concentration des substances dans le

CiTOXMB sang sur une période prolongée définie au préalable SANS AUCUN EFFETS SECONDAIRES puisque les hormones sont issues de 'homme.
e _ 1. Possibilité de contrbler la vitesse d’absorption par la conception de la formulation
REANEARE |rp| 2. Concentration de substances dans le sang facile a maintenir sur une période prolongée
E - I\lalllaﬂes 3. Evite le métabolisme de premier passage par le foie, pas de passage oral ou hépatique
= 4. Confort d’utilisation (en particulier pour les patients atteints de dysphagie) puisque la nuit ﬁ
wiro 3 Ly s Observance du traitement facile a vérifier
6. L’administration du process s’arréte en retirant simplement le patch

Ingrédients d’un detoxPatch : 20 ug de VLT et 5 ug de 6-MH, deux hormones issues de ’'homme et donc totalement naturelle SANS AUCUN EFFETS SECONDAIRES.

Patch transdermique adhésif hypoallergique qui contient dans la matrice avec I'association des deux substances.

Une couche externe imperméable, un organe matriciel contenant les deux substances, une piéce adhésive permettant le maintien sur la zone d’application de la peau.

Le patch de type matriciel comporte une masse polymérique a l'intérieur de laquelle les principes actifs se trouvent dissous dans les proportions 20 pg de VLT et 5 pg de 6-MH.
La libération de ces principes actifs se fait par diffusion au travers des chaines polymeéres de ladite matrice, I'adhésif recouvre la totalité de la surface de libération de la matrice
et fait partie intégrante de cette derniéere.

Brevet Européen EP 3253378 B1. Brevet Mondial 156 pays WO 2016124688 A1. Etudes toxicologiques et pharmacologiques chez ’homme et I'animal validées par CiTox4B

Reconnu par plus de 400 malades ayant participé a un essai scientifique et I'association Maluval, validé par la Cour Administrative d’Appel de Bordeaux le 2 mars 2023
Arrét n°20BX03181 et le Conseil d’état avec le rejet le 10 novembre 2023 du Pourvoi en cassation n°473759 de ’ANSM.

Vidéo Le systéme Veille-Sommeil . 4 > - y ‘ " _,' 3 Brevet Européen EP 3253378 B1
o > .
Sl
3
HO ‘\
C / 75/'}—(\\\ CH,
\ 4 \ \\ I \ n-c
Anl lation étylation Ace v\, ation \y__
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Ny NAT ‘ Ly ©
5 H\OMT H 2
Sérotonine S Mélatonine (MLT 6-m T‘vm“, harmalan (6-MH Valentonine (VLT)
jorm 1or e de 13 nt

Hormone neuro-protectrice

NAT: enzyme N-acétyltransférase ;
5-HIOMT: enzyme 5-hydroxyindole-0-méthyltransférase.
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Brevets EP3253378A1 du 4 février 2016 & WO 2016/124688 du 11 aoiit 2016

VLT

OFFRE UNIQUE

Vous precommandez
“detex PATCHS

HAKEA S

Vous Investissez !
ocie\/al

NTEUNTR, .

Le Professeur Jean-Bernard FOURTILLAN et ses équipes
vous propose en précommande - delox PATCHS

son complément alimentaire physwloglque, breveté dans
156 pays, permettant d’apporter de nombreux bienfaits a
votre organisme, sans aucun effet secondaire, sans risque
de surdosage, car des hormones issues de I’homme.

Mais il vous permet aussi de devenir sociétaire a vie !

1 pack annuel acheté =1 part de Sodeval France

Vous passez votre précommande par mail : sodeval@gmx.fr

Les précommandes detox PATCH se font uniquement pour le pack annuel
composé de 12 boites de 31 patchs, ayant Optimisé le prix de revente,

avec une livraison et la part sociétaire comprises dans le prix.

Prix Public Unitaire PACK ANNUEL detoxPatch 180,00€

Prix en précommande il passe a 150,00€ (12,50€/mois ou 0,4032€/jr)
Prix Famille (a partir 2 pers.) PACK ANNUEL detoxPatch 150,00€

Prix en précommande il passe a 120,00€ (10,00€/mois ou 0,3871€/jour)
PAIEMENT DES PRECOMMANDES PAR VIREMENT BANCAIRE
IBAN FR76 2823 3000 0174 8051 0021294
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