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Editorial

@Aprés une derniére parution en
2008 InfoRecherche! revient avec un

18° numéro... Les deux années écoulées dans
l'intervalle ont été riches en nouveautés et il
est donc apparu important, a I'occasion de la
reprise de sa parution, de faire le point sur
différents thémes. C'est aussi un engagement
institutionnel de soutenir fortement notre
Recherche.

InfoRecherche! est ainsi relancé avec une
périodicité de deux numéros par an.

Vous y trouverez toute |'actualité essentielle,
comme par exemple les enjeux et
conséquences du nouveau modele MERRI;
un Focus sur un investigateur et son équipe,
un dossier technique thématique de la DRCI,
une sélection de publications ainsi qu'un
sujet sur la collaboration avec I'université
Nice Sophia Antipolis.

Bonne lecture a tous
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Dés le début de sa carriere, Alain était
passionné par Iimmunologie et ses interactions
avec l'oncologie. Apres ses études de Médecine
a Paris, il est nommé interne puis Chef de
Clinique des Hopitaux de Paris en pédiatrie,
oncologie et immunologie - ce qui I'ameéne
a travailler avec les gloires de Iimmunologie
moderne, les professeurs Jean Dausset et
Jean Bernard. Trés vite, il est attiré par ce que
deviendra sa seconde passion professionnelle,
la recherche médicale. Aprés des premiers pas
dans le laboratoire de Jean Dausset en 1972-73,
il va s'immerger en immunologie moléculaire
et cellulaire a l'occasion d'un séjour post-
doctoral au Memorial Sloan Kettering Cancer
Center de New York (1973-1976). Armé de
cette nouvelle formation, il rejoint I'lnstitut
Gustave Roussy en 1976 d'abord comme Chef
de Clinique en Oncologie Pédiatrique, puis en
tant qu'Assistant titulaire. Convaincu que la
clinique a tout a gagner d'interactions fortes
avec la recherche médicale, il crée a l'lnstitut
Gustave Roussy le Laboratoire d'Immunologie
des Tumeurs, structure qu'il dirigera avec grand
succes entre 1977 et 1989.

Homme d'action tenté par de nouveaux défis,
il rejoint en 1990 la Faculté de Médecine
de Nice ou il est nommé Professeur des
Universités-Praticien Hospitalier et Chef de
Service du Laboratoire Central d'lmmunologie
de notre CHU. Animé a nouveau par sa vision
de clinicien-chercheur; il crée et dirige en 1991
I'Unité INSERM 343 «Interactions Cellulaires et
Moléculaires en Immunologie» qui sera recrée
en 2003 sous l'intitulé Unité INSERM 576 « Les
Régulations des réactions immunitaires et
inflammatoires». Au cours de ces 20 années
en tant que Directeur d'Unité INSERM, Alain
Bernard aura produit des travaux scientifiques
remarquables en immunologie et formé une
série impressionnante d'étudiants. Conscient
de la nécessité d'élargir I'offre de formation a
Nlice, c’est sous son impulsion que sera créé en
1995 le DEA de "Biologie et Physiologie" que
jai eu le plaisir de co-diriger avec lui jusqu'a la
réforme LMD.

Hommage

Le 18 Avril, Alain Bernard nous quittait laissant beaucoup de tristesse et un vide énorme derriére lui.

==E

Alain Bernard était non seulement un acteur
clef dans le monde de la recherche en
immunologie, mais des le début il a prolongé ses
passions dans l'action au niveau des instances
dirigeantes nationales et locales. Au niveau de
'INSERM, il a été membre de Commissions
Scientifiques Spécialisées, du Conseil
Scientifique et du Conseil d’Administration.
Ses actions au niveau de 'ARC en tant que
membre du Conseil Scientifique et du Conseil
d'Administration ont été tres remarquées ainsi
que celles au niveau du Cancéropdle PACA.
Je tiens a mentionner une mission dont il
était particulierement fier qui concerne sa
participation au Cabinet ministériel (1993-
1995) en tant que Conseiller Technique de
Mme Simone Veil et de M. Douste-Blazy.

Notre UFR de Médecine a eu la chance
d'avoir Alain Bernard comme Président de
son Conseil Scientifique (1999-2009), et
comme un de ses représentants au Conseil
Scientifique de notre Université (2002-2006).
Au niveau de notre CHU, son réle en tant
que Président du Comité de la Recherche
en matiére Biomédicale et de Santé Publique
(CRBSP) a été fondateur et décisif.

Ce résumé imparfait de la vie professionnelle
d'Alain Bernard illustre sa stature de grand
serviteur de I'Ftat et de la recherche
biomédicale. C'était un homme d'envergure,
passionné par l'immunologie qu'il a servie
avec tous ses talents de médecin-chercheur
et dhomme d'action. Jai eu I'honneur et
le plaisir de travailler avec lui sur plusieurs
dossiers institutionnels concernant la
recherche médicale, au bureau et au conseil
scientifique de notre Faculté et au CHU.
Alain Bernard était parfois craint pour ses
exigences professionnelles mais toujours
respecté et admiré pour sa droiture et ses
visions pleines de promesses et d'avenir.
C'était un homme courageux qui défendait
ses opinions avec beaucoup d'intelligence et de
fortes convictions. Il nous manquera car il avait
encore tellement de choses a entreprendre
pour notre CHU et Faculté de Médecine.
Devant cette disparition brutale je ne trouve
pas les mots justes. Je perds, pour ma part, un
précieux compagnon et un ami fidele. Quelle
tristesse que d'avoir a parler d'Alain au temps
passé!

PrVan Obberghen W
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Résultats de PAppel
a Projets Interne 2011 (AOI 2011)

Lappel d’offre interne du CHU de Nice vise a financer des projets de Recherche Clinique interventionnels. Cette année
encore, de nombreux projets de qualité ont été déposés.

Apreés avis du comité Scientifique, le bureau de la Recherche Clinique a retenu le 30 septembre dernier, 10 projets pour
un budget total de 113 000 €.

Voici les projets de recherche retenus :

Investigateur Titre du projet

Proposition de traitement sialogogue :

Dr Amsellem Essai clinique de phase 3 ouvert randomisé versus comparateur

Odontologie Sulfarlem 525 sur 140 seniors institutionnalisés souffrant de sécheresse
buccale
Dr Castella Etude des mécanismes inflammatoires épidermiques au cours de

Dermatologie I'épidermolyse bulleuse simple de type Dowling Meara

Dr Chassang Valeur diagnostique de I'hystéro salpingo-MR en comparaison avec
Imagerie I'hystérosalpingographie classique dans le bilan de l'infertilité féminine

Détection de cellules tumorales circulantes de mélanome (CMC) par le

Dr Giacchero . s . e
systeme cellsearch: efficacité, valeur pronostique et tumorogénicité des

Dermatologie

CMC
Dr llie Détection et caractérisation des cellules tumorales circulantes chez les
Laboratoire de Pathologie Clinique Expérimentale | patients atteints de mésothéliomes : vers une nouvelle étape dans la
(LPCE) compréhension de I'histoire naturelle de ces cancers ?
Dr Mulin EPAC-M (Entralnement Physique et Activité Cognitive chez le Patient
Centre Mémoire de Ressources et de Recherche MCl) 759 g
(CM2R)
Dr Benoit Diagnostic précoce de marqueurs de risque de rechute
Psychiatrie psychotraumatique
Dr Caci Validation d'un outil de dépistage du Trouble Déficit de I'Attention avec
Pédiatrie Hyperactivité chez I'adulte.
Dr Ribiere

Neurostimulation transcutanée a visée antalgique des membres
inférieurs chez les patients porteurs d'une maladie de Charcot Marie
Tooth : évaluation de I'efficacité et de la tolérance

Dr Bernardin
Centre de référence maladies neuromusculaires
Département de la Douleur

Evaluation de la fonction neuromusculaire de muscles pathologiques et
sains chez des patients atteints de dystrophie musculaire facio-scapulo-
humérale (DMFSH)

Dr Sacconi
Centre de référence maladies neuromusculaires

® Actualités

Programme Hospitalier de Recherche
Clinique (PHRC) 2011

5 projets financés sur | | déposés par le CHU de Nice

» Avis aux investigateurs pour ale déposer a nouveau ultérieurement.  disposition pour vous apporter une
lesquels leur dossier n’a pas été retenu: La Cellule d’Assistance Méthodologique aide scientifique, méthodologique et/
N’hésitez pas a modifier votre projetet en Recherche Clinique est a votre ou biostatistique.
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Appel a projets national Cancer et
Hors Cancer - 2 projets financés sur 4
> Budget : 498 000 euros

Pr Esnault - Néphrologie

Anticorps anti-récepteur des Phospholipases
A2 de type M (PLA2RI) dans les
glomérulonéphrites extramembraneuses
(GEM) en transplantation rénale PLA2
Receptor Autoantibodies in Membranous
nephropathy in Kidney Transplantation (PRAM

KT)

Pr Pradier - Département de Santé Publique
Portage de pneumocoque chez les enfants
fréquentant les créches des Alpes Maritimes,
6éme campagne de surveillance. Etude
Ancillaire : portage digestif d’entérobactéries
résistantes aux céphalosporines de troisiéme
génération.

v

!

Appel a projets interrégional -
3 projets financés sur 7

|.. —

Pr Askenazy - Pédopsychiatrie

Evaluation de la prévalence de la schizophrénie
chez I'enfant dans une population prise en
charge dans des structures médico-éducatives
et sanitaires en PACA

Pr Breuil - Rhumatologie

Role de I'Ocytocine dans l'ostéoporose -
Evaluation sur les cohortes OPUS et MINOS
ETUDE «OSE»

Pr Ortonne - Dermatologie
Réle de la tyrosine kinase Lyn et de sa forme
clivée par les caspases dans le psoriasis

I

> Aucun dossier cette année n’a été déposé
par le CHU de Nice au Programme
Hospitalier de Recherche Infirmier
Paramédical (PHRIP)

> Les deux dossiers déposés a I'’Appel
a Projets de Recherche En Qualité
Hospitaliere (PREQHOS) 2011 n’ont pas
été retenus.

>A venir: la circulaire du PHRC 2012
devrait sortir prochainement. Nous vous
informerons des dates de dépot des
réception.

|
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Lauréats des contrats hospitaliers de
recherche translationnelle

Appel d’offres diffusé par I'Alliance nationale pour les sciences de la vie et de la santé
(Aviesan) et le Ministére chargé de la santé

Cet appel a projets est destiné aux chercheurs et ingénieurs de recherche des établissements publics scientifiques et
technologiques de 'Alliance et a pour objectif la mise en ceuvre d’un projet clinique d’interface avec un service hospitalier.
Au niveau national, 70 chercheurs ont été retenus dont 3 chercheurs nigois (sur 12 dossiers déposés localement).

Frédéric Checler - CNRS UMR 6097 - Nice
Marqueurs précoces de la maladie
d'Alzheimer: développement de nouveaux
outils immunologiques, identification de
nouvelles cibles et validation clinique
Interface clinique : CM2R - Pr Robert

Patrick Collombat - Inserm U 636 - Nice
Régénération des cellules beta productrices
d'insuline a partir de cellules alpha
pancréatiques.

Interface clinique: Laboratoire d'Anatomo-
pathologie (Pr Michiels); Chirurgie Générale
et Cancérologie Digestive (Pr Benchimol);
Gastro-Entérologie, Hépatologie et Nutrition
(Dr Piche).

Gérard Lambeau - CNRS UMR 6097 - Nice
Anticorps anti-récepteur des phospholipases
A2 dans les
extramembraneuses (GEM): intérét

glomérulonéphrites

pronostique et thérapeutique.
Interface clinique : Néphrologie - Pr Esnault
|

i

Lauréat de I'appel a candidatures 201 |
pour des postes d’accueil CHU-CNRS

Cet appel a projets est destiné a offrir la possibilité a un praticien de pratiquer une activité de recherche a temps complet
ou a mi-temps au sein d’un Laboratoire CNRS.

Dr llie Marius lonut - Laboratoire de
Pathologie Clinique et Expérimentale

Titre du projet : Implication des ARN non-
codants dans l'oncogenése des tumeurs
pulmonaires. Vers une nouvelle signature
moléculaire diagnostique et pronostique.
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Laboratoire d'accueil :Institut de Pharmacologie
Moléculaire et Cellulaire UMR 6097 CNRS /
UNS - Equipe M. Barbry.

|

® Actualités

Pr Isabelle Précheur : Lauréate
du concours national de la création d’entreprises

La ministre Valérie Pécresse a remis le 28 juin 201 | au Pr Isabelle Précheur, chirurgien-dentiste PU-PH au péle odontologie,
le prix du Concours National de Création d'Entreprises de Technologies Innovantes.

Le Pr Précheur avait déja été récompensé
en 2009 pour la réalisation de Protibis, des
galettes hyper protéinées pour lutter contre
la dénutrition des personnes dgées et des
malades atteints de cancers, de maladie
d'Alzheimer, dialysés ou en soins palliatifs. En
2010, ces mémes galettes avaient aidé a la
nutrition des mineurs chiliens bloqués dans
la mine par 700 metres de fond.

Les patients du CHU de Nice ont été les
premiers a bénéficier de ces galettes. Elles
sont maintenant distribuées dans d'autres
établissements et seront prochainement
disponibles en pharmacie.

Le Pr Précheur a participé a la création
de la société Solidages (www.solidages.
com), qui développe les brevets issus de la
recherche. Avec l'aide de gérontologues, de
nutritionnistes et de diététiciennes du CHU,
I'objectif est d'améliorer la santé buccale et
la nutrition.

L'Agence d'Evaluation

de la Recherche et de

I'Enseignement Supé-
rieur a procédé a l'évaluation de
I'Université de Nice Sophia-Antipolis.
A ce titre, la politique de recherche du
CHU et les activités de recherche et
d'enseignement de ses différents péles
ont été expertisées. Des auditions ont
ainsi été organisées lors de la venue
des experts a Nice du |7 au 19 mai
201 1.

Il s'agit d'une étape importante pour le
CHU, dont la matérialité de la dimension
hospitalo-universitaire est ainsi évaluée,
sur la base d'indicateurs d'activités.
Les résultats de cette évaluation
feront I'objet d'un développement
spécifique dans le prochain numéro
d'InfoRecherche

Aujourd'hui, elle est récompensée pour le
développement d'un nouveau médicament
contre la bouche seche.

Dans le syndrome de la bouche seche, I'eau et
la salive “glissent” sans réhydrater la membrane
qui recouvre l'intérieur de la bouche.

L'innovation consiste a stimuler les petites
glandes salivaires accessoires en contact
avec la face interne de la membrane par
un médicament associant pilocarpine et
yohimbine. Ce traitement local par des

pastilles a sucer permet un microdosage, et
une demande d'Autorisation de Mise sur le
Marché (AMM) abrégée.
L'objectif du concours est de financer la
formulation des pastilles, une étude clinique
et la demande d'AMM de ce nouveau
médicament.
Félicitations donc au Pr Précheur, car la
compétition était ardue: seuls 4% des
candidats ont été lauréats.

|

Lettre d’information de la Recherche Clinique & de Ilnnovation du CHU de Nice | InfoRecherche!




> Deux autorisations pour
PP Unité de Thérapie Cellulaire
et Génique (UTCG)

L'Unité de Thérapie Cellulaire et Génique du
CHU de Nice a obtenu :

>le 14 Mars 2011: [lautorisation
d'établissement d'exercer des activités de
thérapie cellulaire

> etle 24 Juin 201 | :l'autorisation concernant
les activités de préparation, de conservation,
de distribution et de cessions de « Cellules
Souches Hématopoiétiques (CSH)
autologues cryoconservées issues du sang
périphérique et de la moelle osseuse ».

> Rencontre CHU-CNRS

Le Département de la Recherche
Clinique et de I'Innovation et le CNRS
ont organisé en mai une rencontre
médecins-chercheurs a I'Amphithéatre
de I'Archet.

L'objectif de cette rencontre était la

présentation :

> des collaborations existantes par des
interventions de médecins qui présentaient
leur projet de recherche mené dans le
cadre de leur poste d'accueil

> des collaborations potentielles par
des interventions de chercheurs qui
présentaient leur thématique de recherche

A l'occasion de cette rencontre, un rappel
a été réalisé sur l'accord cadre CHU/CNRS
et sur les principes de I'appel d'offres 201 |
ainsi qu'un bilan des postes d'accueil obtenus
a ce jour.

Actualités ©

Les actus, en bref...

Cette rencontre a été riche en échanges et a
permis de tisser de nouveaux liens avec des
équipes de chercheurs du CNRS. Merci a tous
les intervenants et participants !

> I journée de la Recherche
Médicale des Hopitaux
Pédiatriques de Nice

A Hepitaux Pediatriques
. de Nice CHLU-LENVAL

Le 17 juin 2011 a été organisée la |°*
journée de la Recherche Médicale des
Hopitaux Pédiatriques de Nice, sur le site de
la Fondation Lenval.

En présence du Doyen de la Faculté de
Médecine, |4 praticiens du GCS ont exposé
leurs travaux de recherche.

> LlInstitut National du
Cancer reconnait une unité de
coordination en oncogériatrie
a Nice

Le CHU de Nice, en partenariat avec le
Centre Antoine Lacassagne, avait déposé en
mai 201 | un projet de labellisation d'une Unité
de Coordination en Oncogériatrie (UCOG)
pour le territoire PACA-Est. En septembre
dernier; I'Institut National de Cancer a retenu
ce projet porté par le Pr Olivier Guerin et le
Dr Eric Frangois.

Les UCOG répondent a 4 objectifs :

> mieux adapter les traitements des patients
agés atteints de cancer, par des décisions
conjointes oncologues — gériatres

> promouvoir la prise en charge des patients
agés atteints de cancer dans la région afin
de la rendre accessible a tous

> contribuer au développement de la
recherche en oncogériatrie

> soutenir la formation et I'information en
oncogériatrie
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> La rubrique DRCI du site
internet du CHU fait peau
neuve !

Une partie spécifique du site internet du
CHU est consacrée au DRCI, dans I'onglet
« Professionnel de santé » puis « Recherche
Clinique »

Vous pouvez notamment y trouver :

>Les informations concernant les
manifestations importantes (congres,
conférences etc...) liées a la recherche
dans 'onglet « Actualités»

> Les appels a projets en cours dans l'onglet
«AO en cours»

> Des documents utiles téléchargeables
comme le «guide de la recherche
pour le jeune clinicien» dans l'onglet
«Documents>»

Le DRCl attend vos suggestions pour la mise
en ligne d'informations pouvant vous étre
utiles. Nos pages ont été visitées par 1025
personnes depuis le ler février 201 | ! Soyez
de plus en plus nombreux a vous en servir !
N'hésitez pas a nous contacter si vous
rencontrez des difficultés dans la navigation
des pages du DRCI.

Administration du site internet :
delcont.d@chu-nice.fr ou 04.92.03.47.02

INFOS UTILES

Appel a projets : www.chu-nice.fr >

Professionnel de santé > recherche
clinique > appels d’offres en cours

> Journée de formation des
ARC en 2012

Pour la cinquieme année consécutive, le DRCI
du CHU de Nice organise, avec les autres
établissements de l'inter~région, la journée de
formation des ARC.
Celle-ci se déroulera en mars 2012. A vos
agendas pour battre le record de participation
établi I'année derniere !

|

® Dossier

Le modele MERRI en 201 | : enjeux et
conséquences pour le CHU de Nice

Le CHU de Nice, comme les autres établissements de santé qui ont une activité de recherche clinique, percoit des
financements spécifiques pour cette activité. En effet, il est admis que la recherche entraine des surcolts pour I'établissement,
qu’il convient de compenser. La majeure partie de cette compensation provient d’'une enveloppe dite « MERRI » (Missions
d’Enseignement, de Recherche, de Recours et d’Innovation).

LLe modeéle de financement « MERRI » a connu
de nombreuses évolutions depuis sa mise en
place.

D’une enveloppe forfaitaire allouée a tous les
établissements ayant une activité de recherche,
les crédits MERRI évoluent vers une allocation
toujours plus sélective qui prend en compte
des indicateurs d'activité.

Lenveloppe MERRI se décompose ainsi en
trois parts : fixe, modulable et variable.

En 2011, le modele MERRI a encore évolué,
marquant une étape supplémentaire dans la
construction d'un modele de financement
approchant celui de la tarification a 'activité,
en vigueur pour les soins.

Il apparait donc utile de décrypter les
différentes sources de financement de la
recherche, et notamment la part modulable
des MERRI, tout en essayant de positionner le
CHU dans le paysage de la recherche clinique.
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Part fixe :

Financement des charges

globales liées a la recherche clinique :
> Personnel médical,

> Charges médico-techniques

Part modulable :

Financement des surcodts de la

recherche en fonction d'indicateurs

d'activité :

> Les publications (score SIGAPS),

> Les essais et inclusions de patients
(score SIGREC),

> Les brevets et leur valorisation,

> Le nombre d'étudiants encadrés.

Dossier ©

Part variable :

Financements spécifiques de projets de

recherche :

> Programme Hospitalier de Recherche
Clinique (PHRC),

> Programme de soutien aux Technolo-
gies Innovantes et colteuses (PSTIC).

Financements de structures d'appui a la

recherche :

> Centres de Ressources Biologiques
(CRB),

> Centres de Recherche Clinique (CRC),

> Département de la Recherche Clinique
et de I'lnnovation (DRCI).

Une part fixe en diminution constante

La part fixe,d'un montant de 13 057 391 €
pour le CHU de Nice en 201 I, a vocation a
compenser les dépenses de personnel médical
et les charges générales induites par l'activité
de recherche.

Cette part a toutefois vocation a diminuer,
en contrepartie de l'augmentation des
enveloppes budgétaires allouées en fonction
de 'activité de recherche (les parts modulable
et variable).

Ainsi la part fixe des MERRI du CHU de Nice

a diminué de 3,5 M € en 201 |, pour abonder

d'autres enveloppes du modéle MERRI :

> une enveloppe dédiée au financement des
DRCI

> une enveloppe pour abonder la part
modulable

> une enveloppe pour les appels a projet
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Lactivité de recherche du CHU n’a toutefois
pas permis de compenser le débasage de la
part fixe :au total, pour la part fixe du CHU
de Nice, le modéle de financement 201 | s’est
soldé par une perte nette de 496.000 €.

® Dossier

La part modulable : reflet de I'activité de recherche du CHU

La part modulable « recherche »,d'un montant
de 'l 699 177 € pour le CHU de Nice en
2011, est calculée en fonction d'indicateurs
d'activité :

> les publications

> |e nombre d'essais et d'inclusions

> la propriété intellectuelle

Il existe également un quatrieme indicateur,
relatif au nombre d'étudiants, qui n'est pas
développé dans cet article, étant indépendant
de l'activité de recherche du CHU.

Le modele de financement 201 | a apporté
d'importantes modifications aux modalités de
calcul de la part modulable.

> Publications : le CHU de Nice
maintient sa dynamique et se
classe au 14e rang national

L'activité de publications scientifiques est
mesurée par le score SIGAPS (Systeme
d'Interrogation, de Gestion et d'Analyse des
Publications Scientifiques).

Ce score est calculé pour chacune des
publications et varie entre | et 32 points
selon le rang de l'auteur et la catégorie de
la revue (classée en fonction de son impact
factor). Dans le modele 2011, la place du
dernier auteur a été revalorisée a hauteur
de celle du ler auteur, soit 4 points au lieu
de 3 précédemment. L'exhaustivité est donc
primordiale afin de valoriser chacune des
publications des praticiens du CHU ; d'ot
I'importance des validations manuelles par
les chercheurs.

Lorsque 2 praticiens d'un méme établissement
sont co-auteurs d'une méme publication, seul
le score le plus élevé est pris en compte.

Le CHU de Nice a développé une réelle
dynamique en matiere de publications : depuis
2006, le CHU de Nice figure toujours dans
les 7 premiers CHU de métropole ayant
la proportion de revues de catégories A
et B la plus élevée sur 'ensemble de leurs
publications (45,40% en 2009).

Rang de I'auteur :

B - U (U 4 points
> Dernier auteur : ... 4 points

Catégorie de la
publication :
(impact factor)

> Catégorie A @ e 8 points
> Catégorie B i e 6 points

> 2% aUteur: v 3 points Q X e > Catégorie C: v 4 points

> 3% QUEEUr e 2 points

> Autre rang @ . | points ¢

> Catégorie D i e 3 points
> Catégorie E : ...
> Catégorie NC :

2 points
............ | points

Score SIGAPS

Exemple :
Publication en tant que 2° auteur en catégorie A : 3 x 8 = 24 points.

Au regard du modele 2011, ou | point SIGAPS est valorisé a hauteur de 513,51 €, une
publication comme celle citée en exemple représenterait donc pour le CHU une recette

de 12 324 €.

Publications scientifiques du CHU de Nice sur la période 2006-2009

5600 + — 190
5400 + WM Score SIGAPS —+ 480
—o— Nombre de publications —+ 470

5200 + 1 450
5000 + 1450
+ 440

4800 + 1 430
4600 + 1 400
+ 410

4400 + Lo
4200 } . 390

2006 2007

2008 2009

Le score SIGAPS 2011 du CHU de Nice, calculé sur la période 2006-2009 était de 19
586 points, ce qui le classe au 14° rang national, soit la méme place qu'en 2010. Ce score

correspond a une dotation de 10 057 580 €.

> Recherche clinique : Peffort
doit porter sur les essais
«CHU promoteur»

Lactivité de recherche clinique est mesurée
par le score SIGREC (Systeme d'Information

et de Gestion de la Recherche des Essais
Cliniques).

Ce score comprend 2 indicateurs distincts :
> le score « Essais cliniques » : calculé a
partir du nombre d'études actives, tous

promoteurs confondus, avec diverses
pondérations ;

> le score «Inclusions : ce score comprend
I'ensemble des inclusions réalisées dans les
essais auxquels le CHU de Nice participe
(promoteur ou centre associé).
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Deux éléments doivent également étre notés:

> les études observationnelles ne sont pas
incluses dans le score SIGREC

>une pondération est appliquée aux
inclusions pour éviter de surpondérer les
études a grand nombre d'inclusions

Le score «Essais cliniques» donne
une place prépondérante aux essais
«CHU promoteur »

Le mode de calcul de ce score donne
la primauté aux essais promus par les
établissements par rapport aux autres essais,
auxquels ils peuvent étre associés : un essai
« CHU promoteur » vaudra entre 5 et 20
points quand un essai auquel le CHU est
associé vaut entre | et 2 points. Dans le
cadre de la campagne 201 |, | point du score
« Essais cliniques » valait 2 188 €. Cette valeur
évolue chaque année, en fonction du score et
de I'enveloppe budgétaire nationale a répartir.

Pour la campagne MERRI 2011, le score
«Essais Cliniques » du CHU de Nice est de

Les scores inclusions « Promoteur»
et «Investigateur»

Dossier ©

Calcul du score Essais Cliniques :

Essais CHU -+ Essais MERRI Essais Industriels
Promoteurs CHU Investigateur : CHU Investigateur :
> Multicentrique : 10 points > Etude : .o | point > Etude : o | point
> Monocentrique : .5 points > Doublé si phase ...l ou Il > Doublé si phase ...l ou Il

> Doublé si phase ......I ou ll

Score Essais Cliniques

A titre d’exemple, un essai « MERRI », multicentrique de phase lll, promu par le CHU
de Nice, est valorisé 10 points, soit 2| 880 € dans le modele 201 I.

373 points, soit 816 244 €, ce qui classe le
CHU au 22° rang national.

Cela traduit un recul relatif du CHU, qui
occupait le 15° rang national en 2010. Ce
classement s'explique surtout par le faible
nombre d'essais promus par le CHU :

Pour la campagne MERRI 2011, le score
Inclusions « Promoteur » du CHU de Nice est

Calcul du score Inclusions :

Score inclusions +

Promoteurs :

> Nombre total d'inclusions réalisées dans
les études CHU promoteur

> Coefficient multiplicateur de 2 pour les
études Médicaments Phase | ou II.

Score inclusions
Investigateur :

> Nombre total d'inclusions réalisées dans
les études CHU investigateur

> Coefficient multiplicateur de 2 pour les
études Médicaments Phase | ou Il.

Score Essais Inclusions

A titre d’exemple, si 50 patients ont été inclus au cours d’une année dans le cadre de
I'essai « MERRI », cela correspond a un score « Inclusions Promoteur » de 50 points,
soit une valorisation de 19 082 € dans le modéle 201 I.

Au total, la valorisation des essais
cliniques au CHU de Nice pour les
MERRI 201 | représente une dotation
de I 551 925 €, ce qui classe le CHU
au 25° rang national en 20I1. La
baisse relative par rapport a 2010, ou
le CHU occupait le 15° rang national,

s’explique principalement par le
nombre d’essais promus par le CHU et
le nombre d’inclusions réalisées dans
le cadre de ces essais, en recul par
rapport aux autres établissements.
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Nombre Rang national
d’Essais Cliniques g

Essais R

« CHU promoteur » 2

Essais 17¢
«CHU investigateur »

Essais industriels 9e
Total « nombre 27¢
d’Essais Cliniques »

de 801 points, soit 305 692 €, ce qui classe le
CHU au 30° rang national. Le score Inclusions

« Investigateur » est de | 306,4 points, soit
429 989 €, ce qui classe le CHU au 22° rang
national.

. Ran
Nombre d’ Inclusions . g
national
Essais « CHU promoteur » 30¢
Essais auxquels le CHU est 22¢
associé
Total « nombre 27¢

d’ Inclusions »

- R
Recherche clinique ang
national
Nombre d’Essais 22¢
Nombre d’Inclusions 27¢
Total Recherche clinique 25¢

® Dossier

> Valorisation : penser a
protéger la propriété
intellectuelle

A la différence des années précédentes, le
modele MERRI 201 | ne valorise plus que
les brevets ou familles de brevets ayant fait

I'objet d’une licence d’exploitation.

Le CHU de Nice dispose d'un brevet ayant
fait I'objet, au 31/12/2009, d'une licence
d'exploitation. L'établissement occupe le 15¢
rang national, avec une dotation 2011 de
89 672 €.

Le CHU de Nice et I'Université de Nice

La part variable : 'importance des appels a projets

Sophia-Antipolis ont signé un accord-cadre
relatif a la mutualisation de moyens en matiére
de valorisation.A ce titre, les investigateurs qui
souhaiteraient s'informer sur cette thématique
peuvent contacter le pdle valorisation de
I'Université.

|

Le CHU de Nice bénéficie de financements
pour les structures d'appui a la recherche
qui sont reconnues (Centre de Ressources
Biologiques, Unité de Thérapie Cellulaire
et Génique, Equipe Mobile de Recherche
Clinique, Délégation a la Recherche Clinique
et a I'lnnovation).

La part variable des MERRI est également
composée des budgets alloués dans le cadre
des appels a projets nationaux (PHRC,
PSTIC, PHRIE PREQHOS). La réussite a ces
appels a projets est un critere majeur dans
I'évaluation de la dynamique de recherche
d'un établissement, outre les conséquences

positives en matiére de score SIGREC.

Nombres

Déposés
Retenus

2007 2008

2009 2010 2011
Années

Depuis 2007, le nombre de projets déposés par le CHU de Nice aux PHRC nationaux et inter-régionaux a fortement baissé, passant de 23 a

10. Le nombre de projets retenus a toutefois été stabilisé et s'éléve a 5 par an en moyenne sur la période 2007-201 |, soit un taux de réussite

de 31% sur la période.
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Focus : un investigateur, une équi

Focus : un investigateur, une équipe

A T'occasion de publications scientifiques intervenues dans des revues prestigieuses, InfoRecherche! a rencontré le Pr Paul
Hofman afin qu’il nous présente son équipe de recherche et fasse un point sur ses différents travaux.

Paul Hofman

Laboratoire de Pathologie Clinique et Expérimentale (LPCE) & Biobanque, Pavillon |, Hopital Pasteur, CHUN & Inserm ERI2 |/EA43 19, Faculté de
Médecine de Nice, Université de Nice Sophia Antipolis

Les polymorphismes synonymes:
Un monde jusque la silencieux aux conséquences insoupconnées chez ’lhomme !

Q Professeur, pouvez-vous nous
présenter les thématiques de
recherche de votre équipe ?

L'équipe du Laboratoire de Pathologie
Clinique et Expérimentale (LPCE/Pavillon
J, Hopital Pasteur) et I'équipe de recherche
ERI2I/EA4319 (Faculté de Médecine de
Nice ; future équipe Inserm N°4 de ''RCAN)
travaillent depuis plusieurs années sur la mise
en évidence de nouveaux biomarqueurs en
pathologie humaine et dans des maladies
inflammatoires ou bien néoplasiques.
L'émergence de nouvelles orientations
en recherche pour la découverte de
biomarqueurs diagnostiques, pronostiques
et/ou théranostiques a vu progressivement

i
- =

le jour a travers la découverte d'une nouvelle
classe d'ARN, les ARNs non codants. Notre
groupe de recherche travaille ainsi sur la
mise en évidence de signatures moléculaires
impliquant ces ARNs non codants dans des
pathologies aussi variées que les maladies
inflammatoires chroniques du tube digestif,
le cancer du poumon et les tumeurs
thyroidiennes.

Q Quelles collaborations
avez-vous mises en place dans le
cadre de ces recherches ?

Notre équipe associe des cliniciens et des
pathologistes (Pr Xavier Hébuterne, Jéréme
Mouroux, et Charles Hugo Marquette ;
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Dr Véronique Hofman, Sandra Lassalle, Marius
llie, et Alexandre Bozec) et des chercheurs
statutaires des organismes de recherche
publique (Patrick Brest, chargé de recherche
a l'lnserm ; Valérie Vouret-Craviari, chargée de
recherche au CNRS ; Baharia Mograbi, chargée
de recherche au CNRS). Notre équipe collabore
trés étroitement avec d'autres équipes de
recherche de I'Université de Nice et plus
particulierement avec celles de I'lnstitut de
Pharmacologie Cellulaire et Moléculaire de
'UMR 6097 du CNRS a Valbonne (directeur
Dr Pascal Barbry). Ainsi, c'est grace a cette mise
en commun d'expertises venant de différents
horizons et d'un continuum permanent
entre la recherche translationnelle, clinique
et fondamentale, développé au sein de la

® Focus : un investigateur, une équipe

méme équipe que nous avons pu mettre
en évidence pour la premiére fois, le role
de certains polymorphismes génétiques,
dits polymorphismes synonymes, dans la
physiopathologie des maladies humaines, en
particulier au cours de la maladie de Crohn.

QQ Vous avez récemment publié
un article dans la revue « Nature
Genetics». Pourriez-vous nous
exposer ces travaux ?

Les polymorphismes synonymes sont des
modifications génétiques qui, par définition,
conduisent a la syntheése d'une protéine
strictement identique a la normale et donc
a priori sans conséquences pour la cellule
et pour l'organisme humain. Dans un article
publié le 30 janvier 201 | sur le site de la
revue Nature Genetics, notre équipe montre
cependant pour la premiére fois comment une
mutation synonyme qui affecte le géne IRGM
pourrait prédisposer a la maladie de Crohn
(1).Nous sommes ainsi les premiers a mettre
en évidence I'implication de microARNs dans
la régulation de variants géniques synonymes
associés a une pathologie. En France, plus de
200 000 personnes sont atteintes de maladies
inflammatoires chroniques de l'intestin (MICI)
comme la maladie de Crohn, qui touche
principalement les adolescents et les jeunes
adultes. La compréhension des mécanismes
physiopathologiques associés a grandement
progressé au cours des dix derniéres
années, laissant entrevoir le développement
de nouveaux traitements. Ainsi, de récents
travaux ont pu montrer que des variations
sur certains génes peuvent prédisposer a la
maladie de Crohn. Nous avons ainsi montré
que le géne IRGM, impliqué dans I'élimination
de bactéries intracellulaires, portait trés
souvent des modifications chez les patients
atteints de la maladie et que certaines de ces
variations dites «polymorphismes synonymes,
ont en fait un impact physiopathologique. Le
travail publié dans Nature Genetics permet
de comprendre pourquoi une mutation

synonyme sur le géne IRGM est susceptible

de prédisposer a la maladie de Crohn.

Q Quels sont les prochains axes
de recherche de votre équipe
pour cette thématique ?
Tres récemment, de nombreux
polymorphismes synonymes associés a
certaines maladies graves, et notamment
grace a des études de criblage génétique a
large échelles réalisées au sein du LPCE et
I'ERI2ZI/EA4319, suggerent I'existence d'un
mécanisme plus général, qui permettrait aux
polymorphismes synonymes de contribuer
a I'émergence de certaines pathologies, soit
directement, en aggravant les facteurs de
risque, soit indirectement, en affectant la
réponse aux traitements existants.

Nous nous orientons ainsi maintenant sur
le réle potentiel de ces polymorphismes

synonymes dans d'autres pathologies
humaines, dont plus particulierement les
cancers du poumon, en ciblant l'action
de certains microARN candidats sur des
ARNm susceptibles d'avoir un fort impact
en oncogenese. Ce type de développement
est rendu possible griace a une étroite
collaboration avec les enseignants-chercheurs
des services de pneumologie et de chirurgie
thoracique du CHU de Nice intégrés dans
'équipe 4 Inserm de I'RCAN (Faculté de
Médecine de Nice et CLCC Centre Antoine
Lacassagne de Nice). Enfin, la constitution
d'une collection de ressources biologiques
au sein du CRB du CHU de Nice permet
de développer parfaitement ce projet de
recherche translationnelle ciblé sur les cancers
du poumon et d'intégrer la biobanque du
CHU de Nice au sein du groupe de travail
visant a établir un « impact factor » des CRB
a travers le monde (2).

|

|.A synonymous variant in IRGM alters a binding site for miR-196 and causes deregulation of IRGMdependent xenophagy in Crohn’s disease Patrick Brest, Pierre Lapaquette,
Mouloud Souidi, Kevin Lebrigand, Annabelle Cesaro, Valérie Vouret-Craviari, Bernard Mari, Pascal Barbry, Jean-Frangois Mosnier, Xavier Hébuterne, Annick Harel-Bellan, Baharia
Mograbi,Arlette Darfeuille-Michaud, Paul Hofman, Nature Genetics 43(3):242-245, Published online before print January 30,201 1, doi:10.1038/ng.762 [commentaires détaillés
concernant ce travail dans Nature (mars 201 I), Cell (mars 201 1) et Nature Medecine (aolt 201 1)].

2.The role of a Bioresource Research Impact Factor as an incentive to share human bioresources. Cambon-Thomsen A, Thorisson GA, Mabile L,Andrieu S, Bertier G, Boeckhout
M, Cambon-Thomsen A, Carpenter ], Dagher G, Dalgleish R, Deschénes M, di Donato JH, Filocamo M, Goldberg M, Hewitt R, Hofman P, Kauffmann F, Leitsalu L, Lomba |, Mabile L,
Melegh B, Metspalu A, Miranda L, Napolitani F, Oestergaard MZ, Parodi B, Pasterk M, Reiche A, Rial-Sebbag E, Rivalle G, Rochaix P, Susbielle G, Tarasova L, Thomsen M, Thorisson
GA, Zawati MH, Zins M; BRIF workshop group. Nature Genetics 43(6):503-504,201 |
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Le consentement et le role du Comité
de Protection des Personnes (CPP)

Le consentement : base de I'éthique en recherche biomédicale

Le consentement éclairé (CE) et la notice d’information constituent les fondements éthiques de toute recherche biomédicale.
Ces documents ont pour but de fournir une information claire, juste et exhaustive tant au niveau des contraintes que
des bénéfices afin que la personne susceptible de participer a I'essai prenne sa décision de maniére éclairée. Charge aux
investigateurs d’en donner connaissance aux personnes sollicitées.

Le Comité de Protection des Personnes
vérifie que l'information délivrée au patient
par la notice d'information est exhaustive tant
au niveau des bénéfices, des risques que du
déroulement pratique de I'étude.

A ce titre,le CPP Sud MéditerranéeV travaille
actuellement sur un document a l'attention des
promoteurs et investigateurs afin de les aider
dans leurs démarches auprés du CPP

Ce document reprendra les consignes de
rédaction essentielles a respecter ainsi que les
mentions légales obligatoires devant apparaitre
dans la notice d'information et le consentement.

Demandes de modifications les plus

fréquentes

> le paragraphe relatif aux exigences imposées
par la CNIL en matiére de traitement de
données, incomplet ou inexistant

> le vocabulaire utilisé pour expliquer la
pathologie ou le déroulement de I'essai,
souvent trop scientifique ou médical. Le CPP
rappelle que le document d'information doit
&tre compréhensible de tous, notamment
d'un public non averti

> les coordonnées du contact de I'étude pour
le patient. Celles-ci doivent comporter un

numéro de téléphone joignable 7 jours sur
7 et 24h/24

>le déroulement de ['étude. Lorsque
I'étude comporte plusieurs visites ou de
nombreux examens, le CPP recommande
d'annexer a la notice d'information un
tableau synoptique (flow-chart) reprenant
le calendrier des visites et des examens
réalisés.

Dr Elisabeth Gaertner

Pour en savoir plus
CPP sud Méditéerranée
Présidente : Dr Elisabeth Gaertner
CHU de Nice - Cimiez ¢ Grand Hétel
BP 1179 « 04 avenue Reine Victoria
06001 Nice cedex 03
Téléphone : 04.92.03.44.09 (34409)
Télécopie : 04.92.03.44.10 (34410)
E-mail : cppsudmediterraneev@chu-nice.fr
|

Ce que prévoit la réglementation

Sanction pénale en cas de défaut
de CE

Article L1126-1
Comme il est dit a l'article 223-8 du code
pénal:

« Le fait de pratiquer ou de faire pratiquer sur
une personne une recherche biomédicale sans
avoir recueilli le consentement libre, éclairé et

expres de l'intéressé, des titulaires de I'autorité
parentale ou du tuteur ou d'autres personnes,
autorités ou organes désignés pour consentir a la
recherche ou pour I'autoriser, dans les cas prévus
par les dispositions du code de la santé publique
est puni de trois ans d'emprisonnement et de
45000 euros d'amende.

Les mémes peines sont applicables lorsque la
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recherche biomédicale est pratiquée alors que
le consentement a été retiré. Les dispositions
du présent article ne sont pas applicables
a l'examen des caractéristiques génétiques
d'une personne ou a son identification par ses
empreintes génétiques effectués a des fins de
recherche scientifique. »

L’application pratique de cette
réglementation

Cas concret :

C'est le principe qu'a rappelé la Cour de
cassation en confirmant la condamnation
pénale d'un médecin hospitalier qui avait mis
en oeuvre une recherche biomédicale et qui
n'était pas en mesure de démontrer qu'il avait
obtenu l'accord de son patient.

Les faits étaient les suivants : un patient
souffrant d'une pneumonie aigue avait été
admis dans le service des maladies infectieuses
de I'npital ol exercait ce médecin qui lui avait
administré un antibiotique par voie veineuse
dans le cadre d'une étude qui avait pour
objet de comparer ce nouveau produit avec
le traitement de référence.

Contestant avoir donné son accord pour
participer a ce protocole, ce patient avait
déposé une plainte pénale.

Le médecin soutenait, pour sa défense, |'avoir
informé et avoir obtenu son accord oral en
présence d'un étudiant en médecine en stage
dans le service.

Le Tribunal correctionnel avait retenu la
responsabilité pénale du médecin et l'avait
déclaré coupable de « recherche biomédicale
non consentie » en le condamnant a la peine
de deux mois d'emprisonnement avec sursis.

Cette décision avait été confirmée par la
Cour d'appel, qui rappelait que le médecin
avait l'obligation, dans le cadre d'une
expérimentation, d'obtenir un « consentement
libre, éclairé, express et écrit ».

Les juges relevaient que ce patient, trés affaibli,
n'était pas en état de consentir a ce traitement.

La chambre criminelle de la Cour de cassation
confirme cette condamnation par un arrét du

24 février 2009. La Haute juridiction reprend
les arguments retenus par la Cour d'appel et
ajoute que le consentement n'a été recueilli
« ni par écrit, ni d'une autre fagon ».

La loi dispose, en effet, que « le consentement
est donné par écrit ou, en cas d'impossibilité,
attesté par un tiers ». Ce dernier doit, toutefois,
étre totalement indépendant de I'investigateur
et du promoteur. Tel n'était pas le cas en
I'espece.

Le Département de la Recherche
Clinique et de P’Innovation du
CHU de Nice se tient a votre
disposition si vous étes confrontés
a des difficultés dans le cadre du
déroulement de vos essais cliniques.

Recherche Interventionnelle

Biomédicale
Médicament
Dispositif Médical
Hors Produit de Santé

De Soins Courants

Avec Collection
directe de sang?

Consentement
pour le
prélévement de
sang

Consentement Eclairé
+

Information

PROJET DE RECHERCHE
(sollicitant une personne MAJEURE ")

Recherche Non Interventionnelle
Recherche Fondamentale

Sur Collection
Biologique

Avec Collection
directe de sang?

Avec
Consentement

pour le finalité
prélévement de
sang

cPP

Dans le cadre d'une recherche portant sur la génétique ou
d’une cession:

Formulaire de Non Opposition + Information

' Cas particulier : Recherche portant sur des mineurs ou personnes sous tutelle/curatelle, le Consentement Eclairé doit étre donné par :
- les titulaires de I'exercice de I'autorité parentale pour les mineurs non émancipés
- le tuteur autorisé par le conseil de famille ou le juge des tutelles

2 C'est-a-dire s'il y a une augmentation de la quantité de sang prélevé pour la recherche avec une prise d'échantillon non prévue.

Consentement éclairé + Information

Avec Echantillons Avec Utilisation d’une
requalifiés du soin collection existante
vers la Recherche déclarée

changement de changement de

Selon avis

Observationnelle sur Sur Données

I’étre humain

Sans

finalité
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Créé en 1993, le Département de la Recherche clinique et de P’lnnovation s’est
progressivement structuré et a développé les compétences a disposition des
investigateurs. Dans ce nhuméro nous vous proposons un rappel de organisation
mise en place.

DEPARTEMENT DE LA RECHERCHE CLINIQUE
ET DE LINNOVATION

Contacts téléphoniques:
composer le 04.92.0 +
(n°de poste)

PRESIDENT
Pr Xavier Hebuterne

MEDECIN REFERENT
CENGEPS
Essais cliniques industriels
Dr Monique Peytavy : 34507

DIRECTEUR
Stéphane Sweertvaegher

MEDECIN D'ETUDES
CLINIQUES
Dr Eric Fontas : 34267

SECRETAIRE
Audrey Robaglia : 3401 |

[CELLULE D’ASSISTANCE

CELLULE VALORISATION METHODOLOGIQUE

’
avec PUNS Christine Boulle
Maud André
2 L Data Manager : 34246
Chargée de valorisation Charl Sakarovitch
04.92.07.65.06 arlotte Sakarovitc

CORRESPONDANT VIGILANCE Biostatisticien : 34422

avec le CRPV
Dr Fanny Rocher - 34712

Gestion budgétaire des projets de recherche
SIGAPS, SIGREC, MERRI
Franck Maria : 34428

Gestion R.H, Conventions, EPRD
Compte Recherche
Sandrine Guglielmino : 34281

Gestion des essais industriels
Laurent Guiraud : 34200
et Sophie Carzo : 34545

Gestion des essais institutionnels multicentriques
Ninon Martinet : 34276

Gestion des appels d’offres, des projets innovants
Véronique Marill : 34190

Systéme d’Information
Pierre Hebel : 34139

Les équipes dédiées a I'lnnovation, partie intégrante de la DRCI, feront I'objet d’'un zoom lors d’un prochain numéro. En complément

des personnes citées dans cet organigramme, d’autres personnels de recherche collaborent de maniére active aux projets de recherche
clinique.
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® DRC pratique

T

d > Attachés de Recherche Clinique (ARC) dans les
> ARCs PROMOTEUR services de soins
ARC Manager : * Eva Baéz - Centre de référence maladies neuromusculaires
* Sylvie Malerba : 34257 * Lucie Boltz - Rhumatologie
» Mélanie Bonnard - Neurochirurgie
* Mélanie Bonnard : 34588 » Nadege Bouskila - Pédiatrie - Hématologie clinique
* Cynthia Caillon : 34589 * Sophie Breaud - Médecine Interne
* Delphine Del Cont : 34702  Céline Callier - Neurologie
* Estelle Martinez : 34394 * Marion Causeret - Transplantation rénale
* Vanina Oliveri : 34254 * Isabelle Champenois - Oncopédiatrie
J * Joris Condat - Gastroentérologie
» Aminata Diop - Réanimation médico-chirurgicale
 Kévin Dollet - Département de Santé Publique - Pédiatrie
4 * Lauriane Garcia - Département de Santé Publique - Chirurgie
vasculaire
> ARCs CeNGEPS * Jennifer Griffonnet - Pneumologie - Cardiologie
(essais industriels) * Marie Cécile Herve - Centre de référence maladies neuromusculaires
* Joris Condat - Gastroentérologie et Nutrition * Claire Hoarau - Génétique
* Aminata Diop - Pneumologie- Ophtalmologie * Mathilde Laye - CM2R
* Nathalie Doux - CH de Cannes * Pauline Lahaut - Centre de référence maladies neuromusculaires
* Lauréne Martinez - Cardiologie- Endocrinologie * Jessica Lechardeur - Gastroentérologie
* Sylvie Romettino - Département de la Douleur * Sylvie Mourgues - Médecine Interne
* Luc Froissant - Pédiatrie (GCS Hopitaux * Djedjiga Naudin - Gastroentérologie
Pédiatriques) - CH d'Antibes * Jocelyn Rapp - Laboratoire de génétique tumeurs solides - Imagerie -
* Emmanuelle Mouraux - Hépatologie Chirurgie pédiatrique
* Marie Cécile Herve - Hépatologie et Maladies * Sylvie Romettino - Département de la Douleur
Neuro-musculaires * Irit Touitou - Hématologie clinique
* Rachida Yatimi - CM2R
J
J
Ve
> ARCs EMRC (Equipe Mobile Recherche en cancérologie)
* Médecin coordonnateur: Dr Pascal Thomas (CH Gap)
* Monica Beyrne- Avignon - Salon de Provence
* Emna Cuvelier - Marseille (St Joseph, Ambroise Paré) - Aix
* Isabelle Suffia - Toulon - Hyeres
* Elodie Wolff - Mougins - Antibes
J

s
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Zoom sur Passistance méthodologique

L’équipe de soutien de la DRCI

Afin de renforcer et professionnaliser 'aide apportée aux investigateurs, la DRCI a structuré une équipe de soutien
méthodologique pour les projets CHU promoteur.

Pourquoi faire appel a la Péquipe
de soutien méthodologique ?
L'assistance méthodologique répond a
plusieurs objectifs :

> Compétitivité sur les appels d'offres : les
dossiers de recherche soumis dans les
différents appels a projets sont jugés en
premier lieu sur leur qualité scientifique
mais également sur leur méthodologie

> anticiper les problemes : envisager, lors
de I'écriture du protocole, les problémes
techniques pouvant étre liés a sa réalisation
et mettre en place une solution adaptée
(ex :randomisation, circuit des données. ...)

> assurer la fiabilité des résultats : rédiger un
plan d'analyse statistique dans le protocole
et mettre en place un data-management

Quelle aide peut étre apportée
aux investigateurs ?

Le travail de I'équipe s’organise de maniére
pluridisciplinaire tout au long de la vie du
projet, en coordination avec l'investigateur.
Quatre étapes clés peuvent étre identifiées :

La rédaction du protocole

> Conseil a l'investigateur par rapport au
positionnement sur un appel d'offres

> Aide a la rédaction du protocole
* fourniture d'une trame validée par le CPP
* aide a la formalisation des objectifs
* discussion du design de I'étude / sélection
des patients
* logistique de I'étude (randomisation,
circulation des informations, échantillons. . .)
* budget (personnel nécessaire, surcodts. ..)
* mentions réglementaires

> Calcul du nombre de sujets nécessaires,
discussion sur les possibilités de
recrutement, faisabilité de I'étude, caractere
multicentrique. ..

> Rédaction d'un plan d'analyse statistique

Les préalables au démarrage du protocole

> Mise au point du cahier d'observation
* adéquation entre les données recueillies
et l'analyse prévue
* définition du format des données (codage)

> Mise en place d'un plan de data-management:
prévision du controle qualité des données
(tests de cohérence et queries)

> Création de la base de données en
adéquation avec le cahier d'observation

Inclusions et suivi

> Relations data-manager / ARC « terrain »
pour garantir la qualité des données

> Analyses statistiques intermédiaires (si
prévues initialement)

Analyses

> Contréle qualité de la base de données

> Gel de la base pour analyse

> Réalisation des analyses statistiques selon
un plan pré-établi

> Remise d'un rapport et discussion des
résultats

> Aide a la rédaction de la partie analyse
statistique d'un article
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Présentation de Péquipe
L'équipe de soutien méthodologique est

animée par le Docteur Eric Fontas, médecin
épidémiologiste. Elle se compose :

> d'une data-manager: Christine Boulle, a
intégré la DRCI en novembre 2008. Elle
est titulaire d'un Master de statistiques
et informatique et avait antérieurement
exercé en tant que data-manager pendant
[0 ans dans différents laboratoires
pharmaceutiques et CRO

> d'une biostatisticienne: Charlotte Sakaro-
vitch, recrutée en novembre 2009. Titulaire
d'une thése en biostatistiques, elle a travaillé
pendant 6 ans a I'lnstitut de Santé Publique,
d'Epidémiologie et de Développement de
Bordeaux (ISPED) et pendant 3 ans dans
lindustrie

>de deux ARC de la DRCI : Cynthia
Caillon et Mélanie Bonnard en charge de
I'expertise réglementaire, financiére et
organisationnelle

Comment joindre I’équipe de
soutien méthodologique ?

Vous pouvez contacter Cynthia Caillon ou
Mélanie Bonnard (voir organigramme)

® En direct de I'Université de Nice Sophia Antipolis

La Fondation

UNICE au service de la santeé

L'Université Nice Sophia Antipolis, seconde université pluridisciplinaire de France, fait partie des universités « intensives en

recherche » grace a 26 000 étudiants, 2 000 chercheurs et enseignants-chercheurs.

Dans le cadre de 'autonomie des universités francaises, elle s’est dotée en 2009 d’une fondation universitaire : la Fondation
UNICE, outil de développement de partenariats et levée de fonds (dons et legs dans un cadre de défiscalisation trés avantageuse)
lui permettant de renforcer sa compétitivité et se situer au ler rang des universités nationales.

La Fondation Universitaire UNICE

La Fondation Universitaire UNICE

gy

. -/::-- -‘.\ \‘.'.I

| “Université
Nice

Lk SUBhia Antipolis

; —

FONDATION

meéne une politique dynamique en matiere

—,

de recherche et de développement, d'égalité
des chances, d'excellence académique et de
création d'entreprises en se positionnant
comme un acteur économique et social des
Alpes-Maritimes.

Elle réunit des particuliers, professions libérales,
entreprises privées et collectivités territoriales
autour de projets novateurs tournés vers les
savoirs, les métiers et les territoires.

En 201 |, la Fondation soutient, en partenariat
avec la Faculté de Chirurgie Dentaire et la
Faculté de Médecine de Nice, deux projets
innovants en matiére de recherche clinique
et de santé: le premier ambitionne la création
d'un pole d'excellence odontologique pour
les étudiants actuels, des générations futures
et les praticiens via la formation continue. Le
second développe un outil de stimulation
sensorielle pour les patients atteints de la
maladie d'Alzheimer.

1/ Un positionnement leader de
formation odontologique

Intégrer de nouveaux outils de simulation
pédagogique de tres haute technicité (Centre
de simulation virtuelle), développer des
bourses d'excellence, chaires professorales,
conférences et formations dispensées par des
experts internationaux. Lancé en mai 201 | a

[

I'occasion des Journées Dentaires de Nice, ce

« Programme d'Excellence » est actuellement
présenté a l'ensemble des acteurs de la
profession (chirurgiens dentistes, laboratoires
dentaires,...). La campagne d'appel au don se
poursuit pour soutenir ce projet.

2/ Renforcer le lien social des
personnes atteintes de la maladie
d’Alzheimer

La Fondation UNICE cofinance une bourse
de recherche pour aider un doctorant en

psychologie-gérontologie a expérimenter un

nouvel outil basé sur l'usage des nouvelles
technologies de l'information : I'ambition est
de stimuler I'activité émotionnelle et cognitive
des patients atteints de la maladie d'Alzheimer,
améliorer leurs états de santé et liens avec
leurs familles.

|

Votre don est nécessaire pour soutenir d'autres
projets de santé innovants et répondant aux
grands défis modernes de ce 2 |eme siecle.
Venez construire avec nous votre Université
du futur

Rejoignez-nous au sein de la Fondation

UNICE et soutenez nos programmes de

solidarité.

Pour en savoir plus et contacter notre équipe :
www.fondation.unice.fr
fondation@unice.fr
Tél.: 04 92 07 65 02
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R Publications ©

Publications des praticiens du CHU

Janvier a

Les publications des praticiens du CHU référencées dans la base Medline sont accessibles via Pubmed. Néanmoins, a chaque
numéro, Info Recherche mettra a I'honneur les articles originaux du dernier semestre écoulé, intervenues dans des revues
de catégorie A dont un praticien du CHU est premier ou dernier auteur.

Pour toute question relative a SIGAPS, vous pouvez contacter M. Franck Maria a maria.f@chu-nice.fr ou au poste 34428

Titre Auteurs Revue | Volume | Page
A 40 Isoform of p53 controls ?-cell proliferation and glu- Hinault C, Kawamori D, Liew CW, Maier B, Hu J, .
cose homeostasis in mice. Keller SR, Mirmira RG, Scrable H, Kulkarni RN B 2102
A multiswitchable poly(terthiophene) bearing a spiropyran  Wagner K, Byrne R, Zanoni M, Gambhir S, Dennany JAm
functionality: understanding photo- and electrochemical L, Breukers R, Higgins M,Wagner P, Diamond D, Chem 133 5453-62
control. Wallace GG, Officer DL Soc

Ferretti E, Bertolotto M, Deaglio S, Tripodo C,

A novel role of the CX(3)CRI/CX(3)CLI system in the R By AR B B & e & fesd

cross-tallf betwe.en chronic lymphocytic leukemia cells and D, Ottonello L, Gaidano G, Malavasi F. Pistoia V, Leukemia 25 1268-77
tumor microenvironment. .
Corcione A
A synonymous variant in IRGM alters a binding site for R Lapaquet'te.R SOUI(?'I Qeazandis (;esaro
. ) A Vouret-CraviariV, Mari B, Barbry P, Mosnier |F Nat
miR-196 and causes deregulation of IRGM-dependent . . . 43 242-5
et amy i Crel o Hébuterne X, Harel-Bellan A, Mograbi B, Darfeuille- Genet
’ Michaud A, Hofman P
Ann
Age at cancer diagnosis among persons with AIDS. Sakarovitch C, Fontas E Intern 154 642
Med
. . . Delaunay P, BlancV, Del Giudice P, Levy-Bencheton Clin Infect
Bedbugs and infectious diseases. 7 @ecile O) Mgy BE e P Dis 52 200-10
CCNDI and MET genomic amplification during malignant Saida E, Peoc'h M, Decouvelaere AV, Collard O, J Clin
- . 29 e86-9
transformation of a giant cell tumor of bone. Peyron AC, Pedeutour F Oncol

Contrast-enhanced ultrasound of carotid artery wall in GiorthnalP BaaticlUstoniMGeana S IPYiMond et Circula-

takayasu .dlse.ase:ﬁrst evidence of application in diagnosis T ) e e B e el e tion 124 245-7
and monitoring of response to treatment.
(;orkscrng halr: a new ‘dermoscoplc sign for diagnosis of Ml [ oot & Bl Bl [P Arch Der- 147 355.6
tinea capitis in black children. matol
Effect of a preceding laser dermabrasion on the outcome
of combined therapy of narrow band ultraviolet B and Bayoumi W, Fontas E, Sillard L, Le Duff F, Ortonne JP, Br ) Der- o .
. A - P £ version électronique

potent topical steroid for treating non segmental vitiligo in Bahadoran P, Lacour JP, Passeron T matol
resistant localisations.
Efficacious and safe management of moderate to severe
scalp seborrhoeic dermatitis using clobetasol propionate Ortonne JP, Nikkels AF, Reich K, Ponce Olivera RM, Br ] Der- 165 171-6
shampoo 0,05% combined with ketoconazole shampoo 2%: Lee JH, Kerrouche N, Sidou F, Faergemann | matol
a randomized, controlled study.
Epoxygenated fatty acids and soluble epoxide hydrolase ) Agric
A Y2 Iote epoxide hy Wagner K, Inceoglu B, Gill SS, Hammock BD Food 59 2816-24
inhibition: novel mediators of pain reduction. Chem
Evolution of nevi during treatment with natalizumab : Castela E, Lebrun-Frenay C, Laffon M, Rocher Arch Der-
A prospective follow-up of patients treated with natalizu- F, Cohen M, Leccia NC, Bahadoran P, Lacour |P, 147 72-6

) . matol
mab for multiple sclerosis. Ortonne JP, Passeron T
Glycemic Cf:mtrol !n the intensive care unit and during the Loy B i B B [ it Ar.\esthe- 114 438-44
postoperative period. siology
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Titre Auteurs Revue | Volume | Page
Inflammation, insulin resistance, lipid disturbances,
anthropometrics, and metabolic syndrome in morbidly
obese patients: a case control study comparing laparos- lannelli A,Anty R, Schneck AS, Tran A, Gugenheim | Surgery 149 364-70
copic Roux-en-Y gastric bypass and laparoscopic sleeve
gastrectomy.
) L Chevalier N, Letur H, Lelannou D, Ohl |, Cornet D,
Materno-fetal cardiovascular complications in Turner . .
syndrome after oocyte donation: insufficient prepregnancy S e S AR S LT ) Clin
sZreenin and presnanc fO||OW-l:I are associated with S, Greck-Chassain T, Papaxanthos-Roche A, Dulucq Endocri- 96 E260-7
oor oufcomep gnancy P MC, Couet ML, Cédrin-Durnerin |, Pouly JL, Féni- nol Metab
P ’ chel P, French Study Group for Oocyte Donation
Sillard L, Léauté-Labreze C, Mazereeuw-Hautier J,
Medial fronto-facial capillary malformations. Viseux V, Barbarot S,Vabres P, Bessis D, Martin L, ) Pediatr 158 836-41
Lorette G, Berthier F, Lacour JP
Nd:YAG laser treatment for multiple cutaneous glomangio- = Hughes R, Lacour JP, Chiaverini C, Rogopoulos A, Arch Der- 147 2556
mas: report of 3 cases. Passeron T matol
Neurologic features and genotype-phenotype correlation Chaussenot A Bannwarth S, Rouzier C,Vialettes B, Ann
, € genotype-phenotyp Mkadem SA, Chabrol B, Cano A, Labauge P, Paquis- 69 501-8
in Wolfram syndrome. . Neurol
FlucklingerV
Oleate-mediated activation of phospholipase D and mam- Diabeto-
malian target of rapamycin (mTOR) regulates proliferation Arous C, Naimi M,Van Obberghen E logia 54 954-64
and rapamycin sensitivity of hepatocarcinoma cells. g
Pigmentary Sequelae of AIDS-Related Cutaneous Kaposi Arch Der-
Sarcoma: Successful Treatment by Q-switched 755-nm Hughes R, Lacour JP, Passeron T matol 147 779-81
Alexandrite and 532-nm Nd:YAG Lasers. °
L . . . . HofmanV, Bonnetaud C, llie M|, Vielh P,Vignaud JM,
Preoperative circulating tumor cell detection using the iso- . . - . "
lation by size of epithelial tumor cell method for patients Fiéjou JF, Lantuejoul S, Piaton E, Mourad N, Butori Clin Can- 17 827-35
with lung cancer is a new prognostic biomarker. C, Selva E, Poudenx M, Sibon S, Kelhef S,Vénissac N, cer Res
s prog ’ Jais JP, Mouroux J, Molina T), Hofman P
. . . Wagner-Mahler K, Kurzenne Y, Delattre |, Bérard
Prospective study on the prevalence and associated risk . .
factors of cryptorchidism in 6246 newborn boys from Nice e - e C o S eang Int version électronique
P 4 M, Ducot B, Boullé C, Ferrari P Azuar P, Bongain A, Androl q
area, France. . . X
Fénichel P, Brucker-Davis F
Reliability assessment and validation of the Melasma Area Pandya AG, Hynan LS, Bhore R, Riley FC, Guevara e 78.83
and Severity Index (MASI) and a new modified MASI IL, Grimes P, Nordlund JJ, Rendon M, Taylor S, Dermatol 64 83 eI-,Z
scoring method. Gottschalk RW,Agim NG, Ortonne JP :
Flandre P, Pugliese P, Cuzin L, Bagnis Cl,Tack |, Cabié Clin |
Risk Factors of Chronic Kidney Disease in HIV-infected A, Poizot-Martin |, Katlama C, Brunet-Francois C, Am Soc 6 1700-
Patients. Yazdanpanah Y, Dellamonica P, on behalf of the New 1707
Nephrol
AIDS Data group
Ohanna M, Giuliano S, Bonet C, ImbertV, HofmanV,
Senescent cells develop a PARP-1 and nuclear factor- Zangari J, Bille K, Robert C, Bressac-de Paillerets B, Genes 25 12456
{kappa}B-associated secretome (PNAS). Hofman P, Rocchi S, Peyron JF, Lacour )P, Ballotti R, Dev
Bertolotto C
Short term safety of thoracoscopic talc pleurodesis for Bridevaux PO, Tschopp JM, Cj{ll‘dI"O G M.arquette Eur Res- L .
FecUFTent brimary spontaneous pneumothorax CH, Noppen M, Astoul P, Driesen P, Bolliger CT, 1 version électronique
P Y sp P ’ Froudarakis ME, Janssen JP P
Single-incision laparoscopic cholecystectomy: is it more el /o Sl /AR et et | Surg 25 978
than a challenge? Endosc
Vanbiervliet G, Filippi J, Karimdjee BS, Venissac N,
The role of clips in preventing migration of fully covered lannelli A, Rahili A, Benizri E, Pop D, Staccini P, Tran Surg version électronique
metallic esophageal stents: a pilot comparative study. A, Schneider S, Mouroux |, Gugenheim J, Benchimol Endosc q
D, Hébuterne X
. Pomares C,Ajzenberg D, Bornard L, Bernardin G, Emerg
Toxoplasmosis and horse meat, france. Hasseine L, Darde ML, Marty P Infect Dis 17 1327-8
Transcrlptlona! Rroﬁllng shc'>ws altered expression of wnt Kang HY, Suzuki I, Lee D}, Ha J, Reiniche PAubert J, s
pathway- and lipid metabolism-related genes as well as . 131 1692-700
; . Deret S, Zugaj D,Voegel |, Ortonne |P Dermatol
melanogenesis-related genes in melasma.
Trichostrongylus colubriformis Nematode Infections in Lattes S, Ferte H, Delaunay P, Depaquit J,Vassallo M, Emerg 17 13012
Humans, France. Vittier M, Kokcha S, Coulibaly E, Marty P Infect Dis
Trisomy ép and ring chromosome |1 in a melanotic Italiano A, Michalak S, Soulié P, Peyron AC, Pedeu-  Acta Neu-
schwannoma suggest relation to malignant melanoma 121 669-70
tour F ropathol

rather than conventional schwannoma.
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Contacts
Département de la Recherche Clinique et de I'lnnovation :
Tél.:04 92 03 40 | | * drc@chu-nice.fr

Hopital Cimiez * 4, avenue Reine Victoria
B.P. 1179 « 06003 Nice Cedex |

Centre
Hospitalier

Universitaire
€ Nice

Relever les defis de la sante

wwuw.chu-nice.fr



