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Projet RIN «<ENTRAC»

B Dans le cadre de I’Appel a manifestation d'intérét
RIN 2017, un financement de la Région Normandie
a été attribué au projet « Evaluation de Nouvelles
cibles Thérapeutiques pour prévenir le développe-
ment du Rétrécissement Aortique et ses Consé-
quences Cardiovasculaires (ENTRAC) », coordonné
par le Dr Jérémy Bellien (UMR Inserm
1096, Endothélium, Valvulopathies et
Insuffisance Cardiaque, directeur Vincent
Richard). Ce projet transversal associe les
compétences de plusieurs équipes norman-
des des Universités de Caen Normandie
(EA4650, Signalisation, électrophysiologie
des lésions d'ischémie-reperfusion myocardiques) et
de Rouen Normandie (Inserm U1096), en partena-
riat avec le CHU de Rouen (Services de Cardiologie
et de Pharmacologie). L’objectif de ce projet, qui
s'adosse au RHU STOP-AS, vise a améliorer nos
connaissances sur le rétrécissement aortique,
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maladie touchant plus de 2% de la population agée
de plus de 60 ans, et a développer de nouveaux
traitements. Ainsi, ce projet s'attachera a mieux
comprendre le retentissement cardiovasculaire du
rétrécissement aortique chez les patients, notamment
sur le développement de I'hypertension pulmonaire
et de la dysfonction cardiaque droite d'une
part et sur le couplage cceur-vaisseaux et
les propriétés élastiques artérielles d'autre
part. L'intérét de la modulation de deux
grandes voies pour prévenir le développe-
ment du rétrécissement aortique sera éva-
lué au plan fondamental et clinique : la voie
des médiateurs phospholipidiques intracellulaires
via l'inhibition de I'époxyde hydrolase soluble, et la
voie du récepteur minéralocorticoide et des canaux
cationiques (TRPM4) régulant l'entrée de calcium
dans la cellule. Le projet ENTRAC d’un montant de
464 500 Euros est financé par la Région Normandie.

Projet RIN-FEDER «NORMAther»

B Dans le cadre de I’Appel a manifestation d'intérét
RIN 2017, un cofinancement du Fonds Européen de
Développement Régional (FEDER, Pro-
gramme Opérationnel Régional FEDER-
FSE/IE] de Normandie 2014-2020) et de la
Région Normandie a été attribué au projet
« Mécanismes d’action, tolérance et effica-
cité de nouvelles approches en médecine
régénérative (NORMAther) », coordonné
par le Pr Olivier Boyer (Service d'Immunologie et
Biothérapie ; Inserm U1234 PANTHER). Ce projet
transversal associe les compétences de plu-
sieurs services du CHU de Rouen (Service
d’Immunologie et Biothérapie, Service d'Oto-
Rhino-Laryngologie, Service de Chirurgie
Plastique, Pole Pharmacie et Pole de Biolo-
gie) en partenariat avec des équipes des Uni-
versités de Caen Normandie (EA7451 BioConnect,
CREM CNRS UMR6211) et de Rouen Normandie
(Inserm U1234 PANTHER, EA3830 GRHV) toutes
labellisées. Ce projet a vocation a consolider la re-
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connaissance de la Normandie dans le domaine des
thérapies innovantes en étudiant les propriétés des
cellules souches (CS) adultes (myoblastes,
FVS, CS olfactives, CS chondrocytaires), en
développant les projets de recherche pré-
cliniques jusqu’a I'échelle clinique sur ces
CS, en mettant en ceuvre des essais
cliniques a I’échelle régionale et nationale,
en produisant des médicaments de thérapie
innovante et autres produits biologiques pour les
besoins des patients normands, en mesurant
I'impact des politiques publiques et les
déterminants d'un prix des MTI so-
cialement acceptable (inter-RIN), et enfin
en anticipant les évolutions réglementaires
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du pole Pharmacie. Le projet NORMAther d’un
montant de 590 000 Euros est cofinancé par : I'Union
Européenne via le FEDER (295000 Euros) et la
Région Normandie (295 000 Euros).




Projet RIN-FEDER «PHEDERCPG»

B Dans le cadre de I’Appel a manifestation d’intérét ques ciblant les récepteurs membranaires couplés
RIN 2017, un cofinancement du Fonds aux protéines G (RCPG) de peptides no-
Européen de Développement Régional tamment, pour le traitement de maladies
(FEDER, Programme Opérationnel Régional neurologiques et métaboliques. Ces affec-
FEDER-FSE/IE] de Normandie 2014-2020), tions centrales et périphériques ont une
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de la Région Normandie et du Ministére de g incidence élevée en Normandie. Les li-
I’Education Nationale, de 1’Enseignement REGION gands des RCPG se placent aujourd hui
Supérieur, de la Recherche et de 1'Inno- NORMANDIE comme une des grandes classes des
vation a été attribué au projet « Phy- médicaments de demain pour ces
stratégies thérapeutiques ciblant e AR sur des systemes peptidergiques
les récepteurs couplés aux protéi- puisque ce type de molécules est

nes G (PHEDERCPG) », coordonné par le déja a la base d’une soixantaine de médica-

projet transversal associe les compétences de * * chiffre d’affaire de I'Industrie Pharmaceuti-
biologistes, cliniciens, galénistes et chimistes * o * que. Le projet PHEDERCPG d’un montant
*

des peptides au sein de plusieurs équipes : de 839 708 Euros est co-financé par:
normandes de I'Universit¢ de Rouen UNIONEUROPEENNE 1(jnion Européenne via le FEDER (284 854

Normandie toutes labellisées Inserm, et en parte- Euros), la Région Normandie (284 854 Euros) et le
nariat avec trois plateformes normandes labellisées Ministére de 1'Education Nationale, de 1'Enseigne-
IBiSA. L’objectif de ce projet est de concevoir et éva- ment Supérieur, de la Recherche et de I'Innovation
luer T'efficacité de nouvelles stratégies thérapeuti- (270 000 Euros).

Projet RIN-FEDER «REC»

B Dans le cadre de I’Appel a manifestation d’intérét contribution de mutations constitutionnelles rares
RIN 2017, un cofinancement du Fonds Européen de dans le développement des formes précoces des
Développement Régional (FEDER, Pro- tumeurs pédiatriques, du cancer colo-
gramme Opérationnel Régional FEDER- rectal, du cancer du sein et de I'ovaire. Les
FSE/IE] de Normandie 2014-2020) et de la objectifs secondaires sont 1’évaluation de
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Région Normandie a été attribué au projet 5 la contribution des mutations en mosaique
« Etude des contributions des mutations ra- REGION au déterminisme génétique des cancers
res au développement des cancers précoces NORMANDIE précoces et 1'extension du phénotype tu-
par séquencage complet d’exomes (REC, Rare  moral associé aux mutations constitutionnelles de

Mutations in Early-Onset Cancers) », coordonné  ggnes impliqués dans les formes mendéliennes de

par le Pr Thierry Frebourg (Inserm U1245). ** % cancer. L’objectif stratégique est de consoli-
* * der le positionnement du Centre de Géno-

’:{ : mique dans le contexte du plan national

A Médecine Génomique 2025. Le projet REC

Ce projet transversal associe les compé-
UNION EUROPEENNE d'un montant de 417 769 Euros est co-

tences de plusieurs équipes normandes des
Universités de Caen Normandie, de Rouen
Normandie, du CHU de Rouen (Départe-

ment de Génétique) et du CRLCC de Caen financé par: I'Union Européenne via le
(Laboratoire de Biologie et de Génétique du Cancer) FEDER (208 884,5 Euros) et la Région Normandie
toutes labellisées et réunies au sein de 1'Inserm (208 884,5 Euros).

U1245. L'objectif de ce projet est 1'évaluation de la

contre le Cancer a décidé d’attribuer une sub- _ controle de [I'hypersécrétion des phéochromo-
vention au Dr Christophe Dubessy, Maitre de . cytomes ». Montant de la subvention: 50 000
Conférences a 1'Unité Inserm U1239 (directeur LA !;1'8UE Euros.

Youssef Anouar) pour soutenir son projet de

B [e Conseil d’Administration de la Ligue recherche intitulé « Réle des microARNs dans le

comités




B A l'occasion du 10¢me congres de la
Federation of African Immunology
Societies (FAIS 2017) sous l'égide de
I'International Union of Immunology
Societies (IUIS) qui s’est tenu a
Hammamet, Tunisie, du 3 au 7 décembre
2017, le Pr Olivier Boyer (Inserm U1234
PANTHER) a été invité a donner une con-
férence intitulée «Shift from type 1 diabetes
to myositis : the role of ICOS in NOD mice

autloimmunity». Les travaux auxquels ont
participé  une  doctorante, Gwladys
Bourdenet (doctorante, thése soutenue le 15
décembre 2017) et Catalina Abad (ingénieur
de I'IRIB) ont montré le role de la molécule
ICOS dans la survenue d'une myosite chez
la souris NOD et la contribution probable
d’'un stress oxydatif a la physiopathologie
de cette maladie auto-immune (collabora-
tion avec le service commun BOSS).
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. B Le Pr Guillaume Gourcerol (UMR issus d'unités cliniques et fondamentales s'intéres-
g) INSERM 1073) a été élu a la présiden- sant aux mécanismes et aux traitements des patho-
ce du Groupe Frangais de Neuro- logies fonctionnelles digestives. (pour plus d'informa-
GFNG Gastroentérologie (GFNG), qui re- tion: www.gfng.fr).
groupe des médecins et chercheurs

B Bourdenet G., Dubourg B., Nicol L., Mulder
P., Martinet J., Allenbach Y., Boitard C. and
Boyer O. Value of magnetic resonance imaging for
evaluating muscle inflammation: insights from a new
mouse model of myositis. L'imagerie par résonance
magnétique (IRM) est utilisée actuellement pour

guider la b19p51e musFulalre a visée dlagnosthge Hictoscore D E -
chez les patients atteints de myosites. Toutefois, 3 o gE: o B0 et
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jusqu'a présent, son utilisation est surtout 2 gt 32

B 7 5 . % " A/ T 5t ©
empirique en l'absence de modéle animal 5 g e e
permettant une évaluation précise de son intérét TR e e g

par une étude expérimentale in vivo. Clest R . . . .

maintenant chose faite grace a un travail (A, infiltrat inflammatoire musculaire des souris NOD ICOS-/- ;
llab if ¢ I U1234 PANTHER B, stratégie de quantification du signal IRM T2 ; C, corrélation

C(_) .a Ords er} r_e nserm entre le signal IRM T2 et I"importance de linfiltrat inflammatoi-

dirigée par Olivier Boyer, I'Inserm U1096 EnVI e musculaire; DE, efficacité des corticostéroides pour le traite-

dirigée par Vincent Richard et le service commun ment de Uinflammation musculaire)

PICTUR dirigé par Paul Mulder. Dans cette pu-

blication de Neuropathology and Applied Neurobiology (doi: 10.1111/nan.12457, 2017), les auteurs ont mis en
place un protocole d'IRM du petit animal pour analyser 'importance de I'inflammation musculaire des souris
NOD déficientes en molécule de costimulation lymphocytaire ICOS qui développent spontanément une
myosite auto-immune. Ils démontrent I'existence d"une corrélation entre I'intensité des signaux T2 en IRM et
I'importance de l'infiltrat inflammatoire des muscles lors de I'analyse histopathologique. Ce travail valide
donc I'utilisation de I'IRM a des fins diagnostiques pour guider la biopsie musculaire des patients. De plus,
l'efficacité d'un traitement des animaux malades par une corticothérapie montre la sensibilité de ce modele
murin aux corticostéroides et valide l'intérét de I'IRM dans le suivi thérapeutique. Ces résultats font partie du
travail de these soutenue par Gwladys Bourdenet (Inserm U1234) le 15 décembre 2017.
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