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PRESENTATION

Des rencontres pour mieux connaitre
la recherche en sante a Strasbourg

« La stratégie de Recherche en Santé
a Strasbourg : un continuum original »

Strasbourg a développé un modeéle original : un
continuum singulier entre recherche fondamentale
et recherche appliquée. Ce continuum est :

1. spatial (Strasbourg, Eurométropole, Alsace,
Rhin supérieur) ;

2. temporel (une longue tradition
strasbourgeoise de recherche médicale) ;

3. pluridisciplinaire (Une université de renom) ;

4. au service de la connaissance ;
et de I'innovation (des acteurs capables
de passer du concept a l'application).

Néanmoins, est-on assez conscient, a Strasbourg,
de l'originalité de notre écosystéme de recherche en
santé ? Quelles en sont les forces et les faiblesses ?
Quelles sont nos marges de progression ? Quelles
innovations majeures portent aujourd’hui nos
laboratoires strasbourgeois ? Quels défis nos
chercheurs, nos scientifiques et nos soignants
relévent-ils actuellement ?

Ces Rencontres, qui s'adressent aux chercheurs, aux
scientifiques, aux soignants et & nos partenaires
institutionnels, poseront sans détours ces questions.

Ces premieres rencontres de la Recherche en Santé
ont quatre objectifs :

1. affirmer I'excellence de Strasbourg
et de son territoire alsacien ;

2. renforcer les liens entre les chercheurs
strasbourgeois en santé ;

3. renforcer la notoriété de Strasbourg pour

construire un ambitieux projet collectif d’avenir;

4. faire rayonner la recherche strasbourgeoise
en Europe et a I'international.

PRATIQUE. Les rencontres ont lieu le jeudi 24
octobre, de 14 heures d 18 h 30, amphithédatre
301 (Forum), Faculté de médecine de Strasbourg,
4 rue Kirschleger. Entrée libre, dans la limite des
places disponibles.
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EDITORIAL

Jean Sibilia est doyen

de la Faculté de Médecine,
Maieutique et Sciences de la
santé de Strasbourg. Vice-
président de I'Unistra

pour la Politique
hospitalo-universitaire

et territoriale

en santé

« La recherche

en santé a Strasbourg
est une pépite dont nous
pouvons tous étre fiers »

Mobilisons-nous!

Mobilisons-nous pour la recherche
ensanté qui est un enjeu pourtoute
une communauté qui rassemble
des chercheurs, scientifiques et
soignants, de notre université
et de notre CHU. A Strasbourg,
nous avons la singularité, que l'on
nous envie, de pouvoir réunir des
savoirs  pluriels, indispensables,
pour répondre aux défis d'une
médecine qui doit étre de plus
en plus personnalisée, préventive
dans un contexte de « santé
globale ».

La recherche en santé a Stras-
bourg est une pépite dont nous
pouvons tous étre fiers.

Le dernier classe-
ment de Shangai
(2024), dont cer-
tains contestent
I'élitisme, est un
marqueur d’excel-
lence.

Notre université
brille par une ex-
ceptionnelle 29¢ place dans le do-
maine « human biology sciences ».
Au-deld de ce marqueur, certes
imparfait, nos équipes ont aussi
été reconnues ces deux derniéres
années par quatre « advanced
grant ERC » (European Research
Council) parmi la trentaine de
lauréats francais annuels, toute
discipline confondue. Cette
reconnaissance traduit la
créativité et le travail de nos
équipes (UMR) « Biologie et
santé » qui sont les maillons
d’'un écosysteme de re-
cherche hors norme.

Néanmoins, au-deld de
ces résultats particuliére-
ment remarquables, cela
signifie que nous sommes
capables de générer un flot
de connaissances, dont cer-
taines seront les innovations
de demain. N'oublions pas la
sérendipité de la recherche,
mais soyons aussi attentifs &

Le classement
de Shangai 2024
consacre Strasbourg
a la 29¢ place mondiale
en « biologie humaine »

sa dimension profondément hu-
maine, qui lui permet d’améliorer
la condition de tous ceux et tout
ce qui nous entourent.

Nous allons sans aucun doute af-
fronter des défis majeurs, qui sont
environnementaux, sanitaires, dé-
mographiques et technologiques.

Lhistoire humaine, & I'échelle pla-
nétaire, n'a jamais été confrontée
& tant d’adversité ni & tant de ca-
pacité de nuisance mais aussi &
tant de forces de création. Cest
bien sdr le fondement d’'un profond
espoir.

Cependant, les conditions qui per-
mettent d’espérer sont un indis-
pensable réveil des
consciences pour
sortir des jeux du
pouvoiretdelacu-
pidité, mais aussila
nécessité décrire
une nouvelle his-
toire en mobilisant
des énergies col-
lectives.

Pour cela, nous devons chérir la re-
cherche en construisant une stra-
tégie qui donne de I'énergie, de la
confiance et du temps & nos cher-
cheurs. Il faut les soutenir pour faire
aboutir leurs projets avec un réel
souhait de simplification incluant
des évaluations beaucoup plus
pragmatiques.

Demain, I'enjeu majeur sera d’avoir
des femmes et des hommes qui
s'engagent avec détermination
dans cette incroyable aventure
de la recherche biomédicale.
Donnons-leur des structures, des
plateformes et des moyens a la
hauteur des défis qu’ils doivent
nous aider & surmonter.

Méme si le coeur de la recherche
reste la créativité humaine, sou-
vent passionnée, les moyens sont
un accélérateur fondamental. Au-
rons-nous les moyens de soutenir
les innombrables pistes que le gé-
nie I’humain sait débusquer ?



EDITORIAL

« La recherche, en particulier biomedicale, ne doit pas étre une variable
dajustement financiere d’'un systeme qui ne déefinit pas ses priorités »

Linvestissement devra étre massif!
Questionnons-nous, sans stigmati-
sation, pour savoir quel est le colt
d’'un kilométre d’autoroute, d’'une
ligne de tram, d’une école, d’'une
piscine, d’'un
stade de foot-
ball.  Personne,
ouU presque, ne
questionne la lé-
gitimité de ces
investissements.
Alors qu’en est-il
de la santé.... de nos hopitaux, de
nos EHPAD, de nos facultés et de
nos structures de recherche ?

Nous sommes fiers de notre sys-
téme de santé et de recherche
strasbourgeois, mais la situation
est particulierement fragile.

Nous, chercheurs et soignants,
avons la responsabilité dalerter
avec force sur cet état de préca-
rité, avec parfois la tentation de
dire « jaccuse », de crainte de ne
pas étre entendus.

Diriger, c’est anticiper et faire des
choix. La recherche, en particulier
biomédicale, ne doit pas étre une
variable d’ajustement financiére
d’'un systéme qui ne définit pas ses
priorités, que ce soit en France ou
en Europe. Le récent rapport de
Mario Draghi souligne la nécessité
absolue d’investir massivement en
Europe dans ce secteur pour rester
«dans la course ».

Lobjectif n'est pas simplement
une compétition avec les grands
blocs, mais d’étre & I'écoute et au

Légitime fierté
& réelles
inquiétudes

service de notre population et de
notre planéte.

Nous portons, tous ensemble, cette
immense responsabilité, car in fine
la santé est un domaine existen-
tiel dépassant sans
équivoque des pa-
radigmes sociétaux
d’inclusivité tout
homme, quels que
soient ses origines
et son statut, se re-
trouve sans fard et sans apparat
devant la souffrance, la maladie et
la mort.

Ainsi, nous touchons au cceur de
’humanisme porté par la santé —
ce dont nous sommes si fiers a
Strasbourg.

Pour tout cela, merci & vous tous
car sans vous, rien ne pourrait se
faire. Alors, mobilisons nous, ras-
semblons nos énergies au-dela
de nos objectifs particuliers !

Cet éditorial militantestunhymne &
I'esprit de la recherche biomédicale
strasbourgeoise, mais aussi un cri
d’alerte. Pourvu qu'’il soit entendu !

Jean Sibilia

Doyen de la Faculté

de Médecine, Maieutique
et Sciences de la santé de
Strasbourg
Vice-président de I'Unistra

« Nous sommes fiers

de notre systeme

de sante et de recherche
strasbourgeois,

mais la situation

est particulierement
fragile »




EDITORIAL

Le “U” de CHU

La finalité de la recherche, quelle
soit clinique ou préclinique, doit
étre orientée vers le patient. Au
service de cette finalité, au moins
deux objectifs majeurs : d'une part
amélioration des connaissances
des mécanismes physiopatholo-
giques des maladies ou de leurs
retentissements et, d'autre part,
le développement de nouvelles
approches diagnostiques et/ou
thérapeutiques ou encore l'inves-
tigation de celles qui existent déja.

Samir Henni est directeur
général des Hépitaux
Universitaires de Strasbourg

« La finalité

de la recherche,
quelle soit clinique
ou préclinique,
doit étre orientée
vers le patient »

Il existe des fon-
dements com-
muns influengant
la fixation de ces
objectifs : le pa-
tient est acteur
de sa santé, il
souhaite que la
communauté des
acteurs scienti-
fiques se mobilise
pour répondre &
sa demande lé-
gitime - étre soi-
gné - et que des
recherches soient
entreprises sur ses pathologies et
leurs traitements. Il contribue au
financement des travaux de re-
cherche d’'une maniére directe et
indirecte.

Cette finalité ne simpose pas
de maniéere différente entre
les patients pris en charge en
milieu hospitalier ou non, ni
méme entre patients pris en
charge en secteur privé ou
en secteur public, ni entre
patients des grands centres
urbains ou des zones a
faible densité de popula-
tion, ni entre recherche in-
dustrielle ou académique.

Il ne doit pas exister de re-
cherche dite « noble » pré-
clinique  versus clinique,
meédicale versus para-mé-
dicale, médicamenteuse ver-
sus non médicamenteuse, dia-

Le défi d’'un enseignant
chercheur hospitalier,
cest de mener de front
les trois missions
qui lui sont confiées :
le soin, la recherche
et l'enseignement.

gnostique versus thérapeutique. |l
n'existe pas une recherche qui fait
les plus belles carrieres person-
nelles et une autre qui ne fait que
«recruter les patients ».

Le patient, financeur, décideur,
contréleur, nous demande d'étre
efficaces. Il est patient (du point
de vue de sa santé) et impatient
(du point de vue sociologique).
Il fait confiance au systéme de
soin jusqu'd l'acceptation de se
mettre en danger au prix du ratio
bénéfice/risque.
Sans oublier les ci-
toyens, dits « vo-
lontaires sains  »,
qui participent aux
protocoles de re-
cherches.

Le défi d’'un ensei-
gnant  chercheur
hospitalier, c’est de
mener de front les
trois missions qui
lui sont confiées : le
soin, la recherche
et l'enseignement.
Cela constitue la grande particu-
larité du chercheur hospitalier, qu’il
soit médecin ou issu d’'un autre
parcours. Le défi partagé : réali-
ser des travaux de recherche en
conditions réelles dans le cadre
d’'une pratique quotidienne. Les
études cliniques sont menées sur
'Homme ; une réglementation et
des regles déthique exigeantes
s'imposent & nous. Les risques pour
eux doivent étre minimisés et jus-
tifiés par rapport aux bénéfices
potentiels. En tant que Directeur
général des HUS, je dois en étre le
garant: soutenir des travaux de re-
cherche ambitieux dans un cadre
strict.

Conjuguer la recherche avec notre
mission d’hospices sont les fon-
damentaux de notre raison d'étre,
mais aussi garantir l'offre territo-
riale en Soins, Enseignement et en
Recherche.



EDITORIAL

« Le “U” de CHU doit se développer plus que jamais,
notamment a travers la recherche »

Les HUS sont ancrés sur les quatre
cadrans territoriaux suivants :

1. Strasbourg et son Euro-
métropole dans le cadre
du contrat local en santé ;

2. le GHT dans le cadre du
territoire nord Alsacien ;

3. sa subdivision universitaire
régionale de rattachement,
a savoir le Bas-Rhin et le Haut-
Rhin, conséquence des lois De-
bré de 1958 ;

4. la Région Est, notamment
pour les activités d’hyper re-
cours en soin, le Cosabis pour
'enseignement, la recherche
avec le GIRCI incluant la Bour-
gogne-Franche-Compté, la
mission du VP Recherche est
fondamentale dans cette ani-
mation territoriale.

Notre mission, en tant que CHU, est
bien d’étre a ces trois rendez-vous
en méme temps : Soin, Enseigne-
ment et Recherche.

Pour relever ces défis, il est fonda-
mental que I'hoépital public reste
attractif. La dimension universi-
taire constitue l'atout majeur de
cette attractivité : le “U” de CHU
doit se développer plus que jamais,
notamment & travers la recherche.

Si le développement de la re-
cherche fait partie de nos mis-
sions, cela devient désormais une
nécessité. Il est de notre devoir
d’'impulser une dynamique forte
en matiére de recherche pour at-
tirer et retenir les meilleurs talents
médicaux et scientifiques. Il s‘agit
d’'un challenge que nous parta-
geons avec les laboratoires de
recherche EPST : rester attractifs
dans un environnement interna-
tional concurrentiel.

Commengons par accompagner
les jeunes médecins. Nous avons
le devoir d'accueillir nos jeunes
professionnels dans un environne-
ment de travail stimulant, riche et

motivant, pour qu’ils poursuivent
leur carriére & I'’hopital public. Va-
loriser davantage le savoir-faire de
nos DRCI, tout en affirmant cette
orientation patient centrée. La ré-
ponse aux besoins du patient n'est
pas que médicale ou paramédi-
cale, nombreux sont les acteurs
des DRCI qui ceuvrent pour per-
mettre un écosystéme favorable.

Considérons nos patients comme
des partenaires de la recherche.
Cette question doit étre abor-
dée sous un double prisme. D’'une
part, la prise en compte du patient
dans le processus d’élaboration de
protocoles de recherche et l'inté-
gration de la notion « d’'usage »
dans les innovations constituent
de réelles plus-values permettant
de renforcer la qualité, la perti-
nence et donc I'impact des projets
de recherche hospitaliers. D’autre
part, la prise en compte de l'ex-
périence patient en tant que don-
née de santé constitue une petite
révolution, qui nous permettra de
construire une médecine de préci-
sion, adaptée aux besoins de cha-
cun de nos patients.

Avec le doyen et le président de
la CME, nous avangons ensemble,
entre partenaires académiques,
pour construire des projets de re-
cherche ambitieux, pour briller da-
vantage dans la compétition na-
tionale et internationale. Notre site
strasbourgeois a une identité forte
en matiére de recherche fonda-
mentale. Cette force doit rejaillir
sur la recherche clinique, sur I'ap-
plication & 'Homme. Des étapes
importantes ont été récemment
franchies.

Continuons & tracer cette route
pour que la recherche clinique de-
meure le premier atout de I'h6pital
public.

Samir Henni

Directeur général
des Hopitaux Universitaires
de Strasbourg

« Notre mission,

en tant que CHU,

est bien d'étre

a ces trois rendez-vous
en méme temps :

Soin, Enseignement

et Recherche »

« Continuons a tracer
cette route pour que

la recherche clinique
demeuvure le premier atout
de I'hépital public »




PANORAMA

Les dynamiques en un coup d’ceil

Les dynamiques a 'ceuvre dans la recherche en santé a Strasbourg :
fonctionnement, organisation, collaborations entre laboratoires, etc.

ONR

INSERM
CNRS
INRIA

P

Facultés de santé

Facultés ESBS

des Sciences Télécom Physique

‘ UMR/UR ITI

UNISTRA

IBMC IGBMC

INCI
ICUBE

IRMA IPHC

t

FMTS

Q

MISHA AHP-PReST

NextMed

2

CRMR FHU
CHU
RHU
ICANS IHU IGMA
CH
IRCAD CEED GEPROMED

3

Collectivités territoriales
Eurométropole de Strasbourg * Collectivité européenne d’Alsace « Région Grand Est

AHP-PREST Archives Henri Poincaré - Philosophie et recherche

sur les sciences et technologies

CEED Centre européen détude du diabete

CH Centre hospitalier

CHU Centre hospitalier universitaire

CNR Centres nationaux de référence

CNRS Centre national de la recherche scientifique

ESBS Ecole supérieure de biotechnologie de Strasbourg

FHU Fédération hospitalo-universitaire

FTMS Fédération de médecine translationnelle de Strasbourg
GEPROMED Groupe européen de recherche sur les prothéses

appliquées & la chirurgie vasculaire

IBMC Institut de Biologie Moléculaire et Cellulaire
ICANS Institut de cancérologie Strasbourg Europe
ICUBE Laboratoire des sciences de I'ingénieur, de I'informatique

et de I'imagerie

IGBMC Institut de Génétique, Biologie Moléculaire et Cellulaire

Industriels

L} Biovalley France

SATT

Quest for health

IGMA Institut de génétique médicale d’Alsace

IHU Institut hospitalo-universitaire

INCI Institut des Neurosciences Cellulaires et Intégratives

INRIA Institut national de recherche en informatique et en Automatique
INSERM Institut national de la santé et de la recherche médicale
IPHC Institut Pluridisciplinaire Hubert-Curien

IRCAD Institut de recherche contre les cancers de I'appareil digestif
IRMA Institut de recherche mathématique avancée

ITI Instituts thématiques Interdisciplinaires

MISHA Maison interuniversitaire des sciences de 'Homme - Alsace
ONR Organismes nationaux de recherche

RHU Recherche hospitalo-universitaire

SATT Société d’Accélération du Transfert de Technologies

SEMIA Sciences, Entreprise et Marché, Incubateur d’Alsace

UMR Unité mixte de recherche

UNISTRA Université de Strasbourg

Noeuds d’infrastructures
de recherche FR/EU

Frisibi/Instruct Centre
coordinateur national,
biologie structurale (CBI,
IGBMC)

Phenomin (Celphedia)
- InfraFrontier Centre

coordinateur national,
modeles animaux (ICS,
IGBMC)

ProFi Spectrométrie de
masse (IPHC)

FBI France Biolmaging,
noeud de site RISEst

FLI France Life Imaging,
noeud (iCube)

France génomique,
noeud GenomEast
(IGBMC)

IFB Institut frangais de
bioinformatique, noceud
de site, BigEst

ChemBioFrance Centre
coordinateur national,
chimiothéque, ADME-Tox
(unités de Faculté de
Pharmacie et ESBS).

Plateformes
de haut niveau

Insectarium
(IBMC)

Usine-école EASE
(Unistra)

CEERIPE
(Unistra, UR MSP)

CYRcé (Unistra)
CNRS (Cyclotron, IPHC)

Réseau des plateformes
CoRTecS



PANORAMA

Les grandes thématiques

Les grands champs thématiques actuels de la recherche en santé a Strasbourg.

Cancérologie

Immunologie
Infectiologie
Chirurgie
&imagerie
interventionnelle
innovante

({1
Une
Neurosciences seUIe

”99
santé

Biomateériaux
& médecine Sciences

regénérative humaines
et sociales

‘ Champs transversaux de recherche



- PANORAMA

La recherche en santé a Strasbourg : nos équipes

AHP-PREeST « UMR7117
Unistra/Cnrs

Archives Henri-Poincaré -
Philosophie et recherches sur les
sciences et les technologies

Dir. Philippe Nabonnant (Nancy)
Catherine Allamel-Raffin
(Strasbourg)

BIOMAT « UMR_S 1121
Unistra/Inserm ¢ Facultés
d’Odontologie et de Médecine
Biomatériaux et bioingénierie
Dir. Philippe Lavalle

BPPS « UMR_S 1255
Unistra/Inserm

Biologie et pharmacologie des
plaquettes sanguines

Dir. Pierre Mangin

BSC ¢ UMR 7242

Unistra/Cnrs « ESBS
Biotechnologie et Signalisation
Cellulaire

Dir. Guy Zuber

CHU
Centre hospitalier universitaire
Dir. Samir Henni

CBST UMR 7199

Unistra/Cnrs « Faculté de
Pharmacie

Laboratoire de conception et
application de molécules bioactives
Dir. Thomas Grutter

DIATECH

Immunologie
Infectiologie

ITI Transplantex NG+

DIATECH « UR 7294
Unistra/Ceed

Diabéte et thérapeutique
Dir. Karim Bouzakri

EN-HOPE SMART4CBT
HUS/Unistra/Cnrs/Inserm

East North-Hematology Oncology
Pediatrice consortium

Dir. Natacha Entz-Werlé

GMGM « UMR 7156

Unistra/Cnrs « Faculté

des Sciences de la Vie

Génétique moléculaire, génomique,
microbiologie

Dir. Gilles Charvin

IBMC « UAR 1589
Cnrs
Institut de biologie
moléculaire et cellulaire
* M3l Dir. Jean-Luc Imler
* ARN Dir. Roland Marquet
* |2CT Dir. Héléne Dumortier

ICANS

Institut de cancérologie Strasbourg
Europe

Dir. Xavier Pivot

I-CUBE * UMR 7357
Unistra/Cnrs

Laboratoire des sciences

de I'ingénieur, de l'informatique
et de l'imagerie

Dir. Fabrice Heitz

ITI IMCBio+

Cancérologie

EN-HOPE
SMART4CBT

ITI IMS

ITI InnoVec

IGBMC « UMR 7104/UMR_S 1258
Unistra/Inserm/Cnrs

Institut de génétique, biologie
moléculaire et cellulaire

Dir. Patrick Schultz

IHU
Unistra/HUS/Inria/Cnrs
Institut de chirurgie guidée
par 'image

Dir. Christian Debry

INCI « UPR 3212

Cnrs

Institut des Neurosciences
Cellulaires et Intégratives
Dir. Michel Barrot

IRM ¢« UMR_S 1109

Unistra/Inserm
ImmunoRhumatologie Moléculaire
Dir. Siamak Bahram

IRMA « UMR7501
Unistra/Inria/Cnrs « Faculté
de Mathématiques

Institut de recherche
mathématique avancée
Dir. Charles Frances

ITM « UMRS 1110

Unistra/Inserm

Institut de recherche en médecine
translationnelle et maladies
hépatiques

Dir. Thomas Baumert

Neurosciences

ITI NeuroStra




(UMR, UPR, UR)

LIT « UMR 7200
Unistra/Cnrs ¢ Faculté de
Pharmacie

Laboratoire d’innovation
thérapeutique

Dir. Didier Rognan

LBP « UMR 7021
Unistra/Cnrs « Faculté de
Pharmacie

Laboratoire de Bio-imagerie
et Pathologies

Dir. Pascal Didier

LGM « UMR_S 1112
Unistra/Inserm « IGMA
Laboratoire de génétique
médicale

Dir. Héléne Dollfus

LNCA « UMR 7364
Unistra/Cnrs ¢ Faculté de
Psychologie

Laboratoire de neurosciences
cognitives et adaptatives

Dir. Chantal Mathis

LISEC « UR 2310

Unistra « MISHA

Laboratoire Interuniversitaire
des Sciences de 'Education
et de la Communication

Dir. Pascal Marquet

LPTNC « UR 7296
Unistra

Laboratoire de pharmacologie
et toxicologie neurocardiovasculaire

Dir. Laurent Monassier

NANOREG-
MED

BIOMAT

ITI HiFunMat

Biomatériaux & médecine
regéenérative

PANORAMA

MCVT « UR 3074

Unistra L ITI
Médecine cardiovasculaire es

transactionnelle

Dir. Valérie Schini-Kerth ITI Institut thématique
MSP  UR 3072 interdisciplinaire (2025/2028)

Unistra HEALTHTECH Sciences &
Mitochondrie, stress oxydant technologies de I'information
et protection musculaire pour la santé

Dir. Anne-Catherine Lejay HIFUNMAT Matériaux

NANOREGMED « UMR_S 1260 hiérarchiques et fonctionnels

Unistra/Inserm IMCBIO+ Biologie Moléculaire et
Nanomédecine régénérative Cellulaire

Dir. Nadia Benkirane-Jessel IMS Institut du médicament

PHAVI « UR 3073 INNOVEC vectorisation &

Unistra délivrance de biomolécules

Pathogens Host Arthropod Vectors , .

Interfaces IRMIA++ Mathématiques,

Dir. Gilles Prévost interactions & applications
MAKERS Fabrique de la société

SAGE + UMR 7363 européenne

Unistra/Cnrs / Misha

Sociétés, Acteurs, Gouvernement NeuroStra Systéme nerveux de

en Europe 'adaptation aux pathologies

Dir. Marine de Lassale SUSTAINABILITI Soutenabilité

des hydrosystémes et des socio-

STEP « UMR_S 1329 écosystémes urbains

Unistra/Inserm

Strasbourg Translational TRANSPLANTEX NG+ Maladies
Neuroscience & Psychiatry allo-immunes (transplantation)
Dir. Luc Dupuis et auto-immunes

CEED Centre Européen d’Etude du Diabéte  CIC Centre d’Investigation Clinique

AHP-PReST

ITI MAKErS

Chirurgie et imagerie Sciences humaines
interventionnelle innovante et sociales

I H U ITI Sustainabill Tl
Mix Surg

ITI HealthTech



PANORAMA

Les centres de référence maladies rares (CRMR)

Centre de référence des anomalies
du développement et syndromes
malformatifs de I'Est

Responsable : Elise Schaefer

Centre de référence
des maladies génétiques rares
du systéme nerveux

Responsable : Mathieu Anheim

Centre de référence
des épilepsies rares

Responsable : Anne de Saint-Martin

Centre de référence
des déficiences intellectuelles
de causes rares

Responsable : Salima El Chehadeh

Centre de référence des maladies
rares a expression psychiatrique

Responsable : Carmen Schroder

Centre de référence

des maladies auto-immunes
et auto-inflammatoires
systémiques rares de I'adulte
Est et Sud-Ouest

Responsable : Thierry Martin

Centre de référence des maladies
neuromusculaires Nord/Est/lle-
de-France

Responsable : Aleksandra Nadaj-
Pakleza

Centre de référence des maladies
mitochondriales de I'enfant a
I'adulte - CARAMMEL

Responsable : Marie-Thérése Abi-
Warde

Centre de référence

des affections rares

en génétique ophtalmologique
Responsable : Héléne Dollfus

Centre de référence des maladies
rares orales et dentaires

Responsable : Agnés Bloch-Zupan

A PROPOS DES CRMR

La diminution de l'errance
diagnostique dans les maladies
rares est une priorité nationale.
Pour cela, les centres de
référence multi-sites (CRMR)
couvrent 'ensemble du territoire
national. lls sont composés

de centres de référence et de
centres de compétence, qui
assurent la prise en charge et
organisent le parcours de santé
des personnes atteintes de
maladies rares. 10 CRCM sont
homologués a Strasbourg.

Les nouveaux ERC"  2020-2024

Starting Grant

Michalina Gora
(ERC 2020, Icube)

Alessandro Aliprandi
(ERC 2020, CNRS/Unistra)

Alexandre Detappe
(ERC 2020, Icans, Médecine)

Antoine Valera
(ERC 2021, INCI)

Clément Charenton
(ERC 2022, IGBMC)

Minchul Kim
(ERC 2022, IGBMC)

Advanced Grant

Thomas Baumert
(ERC 2020, UMR 1110, Médecine)

Seiamak Bahram
(ERC 2023, UMR 1109, Médecine)

Jean-Luc Imler
(ERC 2023, IBMC)

Yotis Senis
(ERC 2023, UMR_S 1255,
Médecine)

* European Research Council
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Proof of concept

Thomas Baumert
(ERC 2022, UMR 1110, Médecine)

Alexandre Detappe
(ERC 2023, Icans, Médecine)

Consolidator Grant

Juliette Godin

(ERC 2022, IGBMC)

Nicolas Padoy

(ERC 2023, IHU, ICube, Médecine)




PANORAMA

Chiffres clés de la recherche en santeé

Rang mondial de I'Unistra
en Biologie humaine. Classement
de Shangai, 2024.

enseignants-chercheurs
dans nos Facultés de Santé

29

ERC Biologie Santé - ATIP Avenir 2020-2024

4 2

Starting Grant Consolidator
Grant

2 4

Proof of concept ERC Advanced Grant

2 4

chaires d’Excellence ATIP Avenir
Biologie Santé
France 2030

Des instituts

(IGBMC, IBMC,
IRMA, INCI, IPHC...)
de réputation
internationale

ITI dédiés a la Santé (2025/2028)
surles 15 ITI d’Unistra

UMR-UPR
dédiés au domaine
Human Biology

points SIGAPS pour les publications
de recherche biomédicale (2023)
des Hopitaux universitaires de Strasbourg

3



REUSSITES

Nos reussites

L’Unistra avec les Hopitaux universitaires concentrent des forces de recherche
en santé remarquables, en lien avec nos organismes de recherche

(Inserm, CNRS, Inria).

1. Des instituts d rayonnement
international

L'écosystéme de recherche
comporte des instituts avec

un rayonnement international
comme I'lGBMC, I'IBMC, I'IlPHC,
'IGMA.... Le site strasbourgeois
bénéficie aussi d’'un IHU qui
permet de construire des stra-
tégies de recherche innovantes
et d’équipes de recherche (UMR,
UR) qui ont un rayonnement
remarquable.

Depuis une décennie, la recherche
strasbourgeoise a la fierté de
rayonner par son Prix Nobel (2011
Jules Hoffmann) et son prix Kavli
(2022, Jean-Louis Mandel), ce qui
donne & notre site une notoriété
internationale particuliérement
reconnue.

4. Une culture

de la pluridisciplinarité

La recherche en santé stras-
bourgeoise peut s‘appuyer sur
des ressources pluridisciplinaires
qui enrichissent cette recherche
grace al'interface avec les
sciences « dures » (mathéma-
tiques, physique chimie) et avec
les sciences humaines et sociales
(sociologie, anthropologie, droit,
sciences économiques).

C’est un atout tres important
pour notre site, lui donnant, par
I'excellence de son université, une
dimension extrémement com-
pétitive grace a 15 ITI (Instituts
Thématiques Interdisciplinaires)
récemment créés et des domaines
d’innovation comme le quantique
et I'lA ce qui a fait du site stras-
bourgeois un co-lauréat du projet
ENACT (2024).
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2. Des équipes et des
infrastructures de qualité

Le site de recherche strasbour-
geois a une forte identité « In-
serm » et, pour certains aspects,
« CNRS » avec des UMR bien
structurées autour de thémes
prioritaires comme I'lmmmunolo-
gie-Inflammation, les Maladies
rares et les Neurosciences, la
Biomédecine et la Bio-ingénierie,
la Chirurgie robotique

et 'lmagerie innovante.

Cette recherche peut s‘appuyer
sur des équipes et des infrastruc-
tures de recherche de qualité qui
sont aujourd’hui des outils indis-
pensables dans une compétition
internationale extrémement
difficile. Pour regrouper et mutua-
liser ces forces, le CRBS a été une
avancée majeure sur le campus
médecine permettant un regrou-
pement de plusieurs UMR avec
des plateformes partagées.

5. De jeunes chercheurs

motivés

Nous avons mis en placeil y

a plus de 10 ans, gréce a une
initiative IdEx, un programme de
formation & la recherche Mé-
decine-Sciences (MD-PhD) qui

a été une initiative particuliére-
ment intéressante.

Ce cursus MD-PhD a permis de
former plus de 100 jeunes méde-
cins qui devraient revenir renfor-
cer nos équipes. Cette force de
jouvence est un atout majeur pour
notre site et nos UMR/UR.

3. Des Hopitaux
universitaires engagés

Lactivité de recherche peut
s‘appuyer sur un établissement
hospitalo-universitaire (Hopitaux
Universitaires) fort d’'une excel-
lente expertise dans certains
domaines prioritaires (en parti-
culier par ses centres nationaux
de référence, les CRMR). Notre
CHU permet de mobiliser des
filiéres de patients ce qui peut
générer des données cliniques,
biologiques et d'imagerie extré-
mement originales, en particulier
grdce & des projets FHU (Fédé-
rations Hospitalo-Universitaires)
structurants (2024).

Cette expertise permet de déve-
lopper une recherche appliquée
(« clinique ») pour évaluer des
innovations « académiques »
(issues de la recherche locale) ou
« privées », en sappuyant notam-
ment sur un CIC qui est en déve-
loppement.

6. Des start-up trés actives

Le site strasbourgeois bénéficie
d’'une forte densité de structures
privées émergentes (start-up)
ou d’entreprises de la santé mais
sans acteur industriel majeur &
dimension internationale.

Ces acteurs privés sont fédérés
par des incubateurs extrémement
actifs.

Parmi ces structures, certaines
comme 'IRCAD, le CEED ou le
GEPROMED, créés par des Hos-
pitalo-Universitaires, ont permis
depuis plusieurs décennies un
rayonnement de la recherche
médicale strasbourgeoise.



7. Campus NexMed

La création d’un site d’excellence
« NextMed », sous I'impulsion des
collectivités (EMS), va donner
une dimension académique

et industrielle internationale

au Campus Santé Médecine-
Odontologie.

Ce campus NextMed est une
opportunité formidable qui sera
certainement un excellent accé-
lérateur & condition d’avoir une
stratégie qui génére de l'attracti-
vité et de la créativité.

10. Une synergie
Unistra/HUS/ONR
avec nos collectivités

Le financement par Unistra (en
particulier par I'ldEx), par les
fondations (Unistra / HUS et
Force) et par les collectivités est
un point important mais qui reste
insuffisant.

Il faut étre capable de générer des
financements propres, sortant de
la logique de financement d’état
qui est et sera probablement en
grande difficulté ces prochaines
années. Il est important de travail-
ler sur un équilibre entre I'enga-
gement régalien de I'état et un
engagement territorial des collec-
tivités comportant des transferts
de compétences mais aussi de
moyens de financement. La sy-
nergie Unistra/HUS/ONR avec nos
collectivités doit permettre d’étre
le garant d’un puissant soutien &

la hauteur des ambitions du site
strasbourgeois.

8. Des projets structurants

La formidable créativité de nos
chercheurs se traduit par de
grands projets & dimension na-
tionale ou internationale comme
le nouveau projet de notre IHU, le
projet PACIFIC (Patient-centered
institute for IMIDs care), le projet
« CLINNOVA », le projet RHU

« DELIVER » (pour I'innovation
thérapeutique des maladies du
foie) et d'autres qui dynamisent
considérablement notre straté-
gie de recherche.

Cette activité s'est traduite ces
deux dernieres années (2023-
2024) par 2 lauréats ATIP Avenir et
3 Advanced Grant ERC dans le do-
maine Biologie et Santé, ce qui est
un succes exceptionnel pour notre
site strasbourgeois.

11. Une position
transfrontaliére
européenne

La position européenne de Stras-
bourg génére des capacités de
coopération transfrontaliére, ce
qui est un point d’'intérét qui doit
étre particuliérement renforcé.
Des projets ambitieux comme
CLINNOVA qui associe le Grand
Est, le Luxembourg, I'Allemagne et
la Suisse pour mieux comprendre
et prévenir les IMIDs (maladies
inflammatoires & médiation im-
munitaire) sont particulierement
importantes. Ces projets doivent
permettre de développer la re-
cherche européenne de demain
fondée sur la capacité a collecter
et analyser des données de santé
multimodales interopérables.
L'Europe est un enjeu qui permet-
tra & I'avenir, au-dela des colla-
borations actuelles, de conquérir
des financements importants,

en phase avec le mouvement
international de la recherche.
Notre université a un engagement
déterminé dans des consortiums
nationaux (UDICE) et internatio-
naux (EUCOR) qui doivent faire
rayonner la recherche en santé
par sa dimension européenne.

REUSSITES

9. Les collectivités locales,
partenaires mobilisés

Les partenariats avec les collec-
tivités (EMS, Région Grand Est,
CEA) sont remarquables avec
des initiatives extrémement ori-
ginales comme la CoSABIS créée
en 2018-2019 (Coordination
Stratégique et d’Accélération en
Biologie Santé).

Ce groupe de réflexion régional
regroupant les sites universitaires
de Nancy, Reims et Strasbourg
permet d’'analyser et d’émettre
des propositions pour alimenter la
stratégie de recherche et d’in-
novation de la Région Grand Est.
Cet effort de coordination permet
d’initier des projets co-construits
par les trois sites universitaires du
Grand Est.

12. La conscience
d’une responsabilité
sociétale universitaire

Le site strasbourgeois uni-
versitaire a évolué avec une
conscience de plus en plus forte
de I'importance de l'ouverture sur
la société (responsabilité socié-
tale).

Cela a fait émerger un projet
d’'institut de santé publique avec
comme théme « l'innovation
sociale » incluant la santé
environnementale (« Une seule
santé »). Les facultés de santé
sont motivées pour porter
ensemble ce projet avec les
autres acteurs de l'université
(FERED - Fédération de Recherche
en Environnement et Durabilité,
devenue I'lITI SustainabillTl) et

les collectivités, en particulier
pour développer une recherche
pluridisciplinaire alsacienne
particulierement originale.
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PERSPECTIVES

Nos perspectives en 12 actions

Malgreé toutes ses forces extrémement originales, Strasbourg
présente différentes faiblesses qu’il faut identifier, comprendre et corriger

1. Une coordination
insuffisante

La recherche en santé stras-
bourgeoise (fondamentale,
translationnelle, appliquée) est
insuffisamment coordonnée,
probablement en raison de sa
densité et de sa diversité.

Cette coordination d’'optimisation
doit étre encore largement ame-
liorée pour trouver des synergies
nouvelles. Cette stratégie doit
étre attentive aux grands enjeux
de demain pour s’inscrire dans la
compétition nationale et interna-
tionale en faisant des choix déter-
minés pour développer des points
forts. Ces choix sont déterminants
pour 'avenir, car 'université avec
son CHU ne peut pas proposer
une recherche de qualité dans
des domaines trop diversifiés. Une
stratégie compétitive est indis-
pensable, tout en préparant les
jeunes equipes émergentes, qui
sont 'avenir de notre recherche.

4. Des structures
« supports » a créer

Nous avons trop peu de struc-
tures « supports » d’excellence
comme pourraient I'étre des
centres de thérapies cellulaires,
d’immunothérapie, d’explora-
tion omique et fonctionnelle en
amont des structures de soins

« courants ».

Il est important de développer ces
structures intermédiaires entre

la recherche et le soin dans un
centre d’excellence comme le
notre. Ces structures permettent
des explorations innovantes, mais
elles facilitent surtout le trans-
fert de I'innovation vers le soin de
recours (et méme parfois vers le
soin courant). Elles permettent
aussi I'’évaluation de la pertinence
de ces innovations — ce qui est un
point majeur.
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2. Une synergie da renforcer
entre recherche translationnelle
et recherche appliquée

La synergie recherche transla-
tionnelle/recherche appliquée
est insuffisante, avec une re-
cherche clinique qui pourrait étre
largement développée dans son
organisation et dans le soutien
apporté aux chercheurs.

[l faut créer une dynamique qui
rapproche les équipes « transla-
tionnelles » et les équipes « cli-
niques » du site strasbourgeois
par des outils simples, comme une
cartographie et un annuaire de

la recherche qui pourraient étre
coordonnés par Biovalley France
en collaboration avec la DRCI

des HUS. Nous devons développer
cet axe avec un CIC, qui doit se
renforcer, et des industriels par-
tenaires, pour rattraper un retard
certain avec d’autres grands
centres, en obtenant notamment
des projets de type RHU.

5. Des zones de turbulences
pour des structures
qu’il faut stabiliser

Nous avons un certain nombre
de structures emblématiques en
phase de reconstruction dans
une « zone de turbulences »
conjoncturelle qu’il faut surmon-
ter collectivement pour en faire
des « locomotives » de la re-
cherche en santé alsacienne.

La recherche a besoin de centres
d’excellence qui sont des lieux de
créativité mais surtout d’'attracti-
vité pour les meilleurs chercheurs
et post-doctorants. La Recherche
est avant tout de la créativité que
I'on doit & des chercheurs enga-
gés. Donnons-leur des structures
et des moyens dignes de cet
engagement.

3. Des infrastructures

a renouveler et un Biobanking
a développer

Nous avons des infrastructures
de recherche de qualité mais
qui doivent étre renouvelées

et surtout renforcées, car ces
infrastructures sont un élément
clef de la compétition interna-
tionale.

La stratégie de recherche est de
plus en plus adossée & des « subs-
tituts » comme des « organoides »
et des jumeaux digitaux « théma-
tiques » ou « populationnels », ce
qui nécessite de mettre a dispo-
sition des outils/plateformes de
recherche performants. C'est un
point clé pour la recherche de
demain. Il faut construire une stra-
tégie de Biobanking performante.
En I'état, nous ne disposons pas &
Strasbourg de cet important outil
de la recherche en santeé.

6. Un déficit majeur d’attractivité
pour les carriéres universitaires
et hospitalo-universitaires

Nous avons un déficit d'attractivité
pour les carriéres U et HU (ensei-
gnants-chercheurs) que nos jeunes
commencent & bouder, faute d’'un
légitime choc d'attractivité.

Notre communauté d’ensei-
gnants-chercheurs HU et de
directeurs d’'unités d’'UMR va étre
trés fortement impactée parla
prochaine vague de départs en
retraite (2028-2032). Il faut im-
pérativement analyser les enjeux
et les risques pour permettre le
renouvellement RH de nos équipes
de recherche universitaire et hos-
pitalo-universitaire. Pour cela, il
faut une vraie stratégie de soutien
a nos chercheurs et de recrute-
ment national et international par
des « welcome package » attrac-
tifs.



7. Une stratégie de recherche
fondée sur les données

de santé multimodales

a développer fortement

La stratégie de recherche fon-
dée sur 'analyse de données de
santé multimodales est encore
balbutiante a Strasbourg. Il faut
rapidement une modélisation
des procédures de collecte, de
stockage, d’interopérabilité,
d’analyse (par une IA fédérative),
de réglement, d’exploitation
scientifique et de valorisation.

Cela mérite un engagement fort,
en coopération avec des acteurs
locaux « mandatés » comme
Biovalley France, la SATT et des
acteurs nationaux (Délégation Nu-
meérique en Santé, Filiére Santé Nu-
mérique). Lenjeu de la recherche
sur des bases de données « mas-
sives » est majeur, mais c’est condi-
tionné par la collecte de données
de « haute qualité phénotypique ».
Nous sommes capables de le faire
dans un écosystéme soins-re-
cherche que nous maitrisons, &
condition de gérer les aspects
réglementaires et organisationnels
avec réactivité et efficacité.

10. Une collaboration avec les
collectivités et les fondations

qui doit intégrer I'importance
d’un soutien massif

Nos collectivités n'ont pas totale-
ment pris la mesure de la puissance
de la Recherche en Santé & Stras-
bourg. Cette pépite doit étre une
fierté et surtout un moteur pour
notre territoire et notre région.

Silinvestissement de 'EMS est
remarquable, les investissements
de la Région en Alsace et 'enga-
gement limité par ses champs de
compétence de la CEA justifient la
poursuite d’'un travail collaboratif
pour amplifier leur soutien.

Dans ce contexte, le travail de

nos fondations (Unistra/HUS et
FORCE) est un appui incontestable
pour soutenir notre écosystéme,
mais I'effort doit étre encore plus
ambitieux pour étre porteur dans
la compétition internationale. Dé-
veloppons massivement nos lignes
de forces, comme celles portées
par la recherche en santé stras-
bourgeoise.

8. Des collaborations
recherche/industries
qui doivent étre renforcées

Nous avons, malgreé la richesse
de I'écosystéme de recherche
strasbourgeois, trop peu de col-
laborations et de points de ren-
contre avec les start-up locales
et les industriels de la santé. Nous
n‘avons pas d’industrie de grande
dimension et d’‘ambition dans
notre région.

L'échec de notre participation

a l'appel & projet « Biocluster »
(2022-23) est l'illustration d’'une
densité et d’'une coordination
insuffisante de notre territoire

et cela malgré des « pépites » et
une formidable créativité. Nous
avons un déficit « criant » de
participation, et donc de réussite,
aux appels a projet RHU. C'est

un symptdéme qu’il faut analy-
ser et traiter. Malgré cela, nous
avons été réecemment lauréat de
'AAP national « PSle universitaire
d’innovation » (PUI-A), qui est une
importante reconnaissance.

11. Une stratégie
recherche-innovation
a construire avec ’ARS

La collaboration avec I'ARS, qui
est remarquable pour certains
aspects de formation, doit se
développer pour renforcer la
stratégie de recherche et d’in-
novation qui est un élément
marqueur d’un systéme de santé
dynamique. Cette stratégie doit
étre en phase avec les enjeux
actuels qui sont immenses.

Il N’y a pas de soins (et de préven-
tion) de qualité sans formation et
sans recherche d’excellence. C’est
un slogan de notre Pdle Santé.
Par I'ARS, I'Etat doit étre au ren-
dez-vous de la recherche et de
'innovation. Cela doit étre une
priorité nationale.

PERSPECTIVES

9. Des projets européens
trop peu nombreux

Malgré une position frontaliére
particuliérement originale, nous
avons trop peu de projets euro-
péens par défaut de collabora-
tion et en raison d’'une présence
trop limitée de nos experts dans
les instances européennes.

Il faut étre capable, en rassem-
blant nos forces (guichet Europe
unique), de se confronter a la
compétition européenne et inter-
nationale avec une stratégie qui
mette & disposition des moyens
et des compétences de « haut
niveau » qu’il faut mutualiser.
Cette structure « Europe-Alsace »
devrait étre une priorité pourla
recherche en santé strasbour-
geoise. Force est de constater
qu’elle n’existe pas.

12. Une stratégie « Santé globale »
qui doit se mettre en place

Lapproche « Santé globale - Une
seule santé », qui est un enjeu
majeur pour les années d venir,
doit s’inscrire dans une stratégie
« temps long » dans 'agenda des
équipes de gouvernance de l'uni-
versité et du CHU.

Cette recherche, par essence
pluridisciplinaire, est extréme-
ment connectée au secteur Santé.
Elle doit impérativement étre
développée avec I'ensemble des
acteurs, en particulier avec les
collectivités, qui doivent avoir un
« agenda d’action » pour I'éduca-
tion, la formation et la recherche.
C’est une stratégie complexe,
multipartenariale, qui se construit
avec conviction et acharnement
de la fagon la plus systémique
possible. C'est un immense enjeu.

17



ENTRETIENS

Rencontres avec
6 acteurs de la recherche
en santeé a Strasbourg

lls sont chercheurs, soignants

et scientifiques. Avec leurs

equipes, ils construisent

I'excellence de la Recherche i i
en Santé a Strasbourg. et
Entretiens pour découvrir :

la force qui les anime.




Pr Sylviane Muller

Quels axes de recherche priori-
taires avez-vous identifiés dans
votre projet ?

La recherche poursuivie dans
I'équipe Neuroimmunologie & thé-
rapie peptidique que janime au
sein de 'UMR 7242 Biotechnologie
et signalisation cellulaire et de ma
chaire d’lmmunologie thérapeu-
tique & I'USIAS, est centrée sur la
réponse autoimmune, notamment
dans le lupus systémique ainsi que
dans d’autres maladies (neuro)
inflammatoires. Notre program-
mation scientifique se décline en
deux axes de recherche. Lobjectif
du premier, mené chez des pa-
tients et plusieurs modéles murins
autoimmuns, est de comprendre
les mécanismes moléculaires et
cellulaires complexes mis en jeu
en amont de la perte de tolérance
immunitaire avec un focus sur les
interactions entre autophagie et
inflammasone; le deuxiéme est
d’identifier des voies thérapeu-
tiques innovantes basées sur le
développement de peptides et
peptidomimétiques synthétiques
capables d’'intervenir de maniére
ciblée dans la restauration de la
tolérance au soi.

Quels sont, selon vous, les enjeux
de la recherche translationnelle
dans votre domaine de prédi-
lection ? Comment vos travaux
contribuent-ils a faire le pont
entre la recherche fondamentale
et l'application clinique ?

Par essence, la recherche trans-
lationelle est centrale dans notre
projet de recherche. Les succes
acquis chez des animaux modéles
ne remplacent pas les essais chez
’homme dont le systéme immu-
nitaire et 'noméostasie sont trés
différents. Nos travaux fonda-
mentaux brevetés et publiés ont
donné lieu a des essais cliniques,
aujourd’hui de phase lll, exploitant
'un des peptides (appelé P140)
généré et développé dans notre
équipe, menés par les biotech Im-
muPharma PLC (Londres) dont
nous avons été les co-fondateurs

et Avion Pharmaceuticals LLC (Al-
pharetta, Géorgie) aux Etats-Unis
chez des patients atteints de lupus
systémique. Des essais de phase
UU/Ill sont en préparation pour
le traitement de la polyradiculo-
névrite inflammatoire démyéli-
nisante chronique. Nos études
fondamentales décrivant I'impor-
tance de défauts pathologiques
des lysosomes apparaissent déci-
sives et nous incitent & développer
des stratégies de rupture ciblant
spécifiquement ces organites cel-
lulaires encore sous-estimés (Na-
ture Rev. Drug Discov 2019 ; Trends
Mol. Med, 2019 ; Trends Pharma-
col Sci 2023 ; Nature Rev. Nephrol.
2023).

Selon vous, quelles sont les pers-
pectives d’avenir de votre projet
pour répondre aux enjeux de la
médecine de demain ?

Nos constants allers-retours avec
les équipes de cliniciens et déve-
loppeurs qui nous entourent nous
incitent non seulement & propo-
ser des nouvelles molécules thé-
rapeutiques plus efficaces et sans
nocivité, mais nous demandent
d’aller encore plus loin dans nos
études pour répondre aux attentes
de la médecine interventionnelle.
Pour répondre a leur attente, nous
concevons des stratégies inno-
vantes de délivrance de médi-
caments, notamment & l'aide de
véhicules rendus intelligents et non
immunogénes de type nanoob-
jets et matrices d’hydrogel et
polymeres. Ces études visent a la
fois & assurer la stabilité du prin-
cipe actif (petites molécules, pep-
tides) administré par des voies non
invasives (orale, nasale, transcuta-
né, muqueuse) et a rendre possible
un ciblage local maitrisé quant
au site d'action et au plan ciné-
tique (temps de délivrance). Nous
développons en outre des puces
moléculaires dédiées permettant
d’identifier des patients répon-
deurs versus non répondeurs & des
candidats-médicaments  (projet
de théranostic). ¢

ENTRETIENS
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« Aller encore plus loin
dans nos etudes pour
réepondre aux attentes
de la meédecine
interventionnelle »
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« Répondre aux enjeux

de la médecine de demain
nécessite de décloisonner la
recherche »
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Pr Thomas Baumert

Quels axes de recherche priori-
taires avez-vous identifiés dans
votre projet ?

Notre projet se concentre sur la
prévention et le traitement des
maladies du foie, notamment la
fibrose et le cancer, qui repré-
sentent des enjeux majeurs de
santé publique & Iéchelle mon-
diale. Nous structurons notre re-
cherche autour de quatre axes
complémentaires. Lanalyse des
mécanismes cellulaires impliqués
dans la carcinogenese hépatique
vise d mieux comprendre la pro-
gression de ces pathologies afin
d’identifier des biomarqueurs de
risque et de nouvelles cibles thé-
rapeutiques. Parallélement, I'étude
approfondie des systémes viraux,
en particulier les interactions entre
virus et hote dans les hépatites B
et D, permet de mieux comprendre
ces infections pour en améliorer la
prise en charge. Enfin, le dévelop-
pement de modéles précliniques
dérivés de patients nous offre une
plateforme essentielle pour tester
des stratégies thérapeutiques et
valider des preuves de concept.

Quels sont, selon vous, les enjeux
de la recherche translationnelle
dans votre domaine de prédi-
lection ? Comment vos travaux
contribuent-ils a faire le pont
entre la recherche fondamentale
et I'application clinique ?
Les enjeux de la recherche
translationnelle en oncolo-
gie hépatique sont mul-
tiples. Lintégration
des données cli-
niques dans I'étude
des mécanismes

biologiques  est
cruciale pour
déméler les
circuits cellu-
laires impliqués
tout en pre-
nant compte

des différentes
étiologies de la
maladie. Cela
ouvre la voie a

la découverte de nouvelles cibles
thérapeutiques et de biomar-
queurs de diagnostics et de suivi,
vers une meilleure prise en charge
et stratification des patients. Les
modeles dérivés de patients — tels
que les organoides, sphéroides ou
les foie-sur-puce — reproduisent
des conditions proches de la ré-
alité clinique pour accélérer la
translation des découvertes. La
vision translationnelle de notre
recherche ¢’illustre avec la deé-
couverte de la Claudine-1 comme
cible thérapeutique dans la fibrose
et le cancer du foie et le dévelop-
pement d’anticorps monoclonaux
spécifiques, dont le développe-
ment clinique est actuellement
assuré par un partenaire pharma-
ceutique.

Selon vous, quelles sont les pers-
pectives d’avenir de votre projet
pour répondre aux enjeux de la
médecine de demain ?

Répondre aux enjeux de la mé-
decine de demain nécessite de
décloisonner la recherche en
adoptant une approche multi-
disciplinaire et en s‘appuyant sur
des outils de pointe. La collabo-
ration entre chercheurs, cliniciens
et bioinformaticiens est essen-
tielle pour développer les innova-
tions thérapeutiques de demain.
Lintelligence artificielle jouera un
réle clé en exploitant de vastes en-
sembles de données biologiques
pour identifier de nouvelles pistes
de recherche. Combinée & des
modeéles dérivés de patients, ca-
pables de répliquer fidélement
'environnement clinique, cette
approche rendra possible une mé-
decine véritablement personnali-
sée, offrant & chaque patient une
prise en charge adaptée & ses be-
soins spécifiques. *



Sarah Hustache

Quel est le réle exact de la direc-
tion de la recherche clinique et de
I'innovation au sein de I'hépital ?

Direction support, elle pilote et
anime la recherche au sein de
I'établissement et sur le territoire.
Elle permet aux idées de recherche
des investigateurs de se concré-
tiser, d’'aboutir & des projets de
grande envergure et des publica-
tions de haut rang.

Quelles sont les principales prio-
rités de la DRCI pour les années a
venir ?

Elles portent sur la structuration
d’'une offre de qualité pour les in-
vestigateurs. La constitution d’'un
entrepot de données de santé et
d’'une biobanque institutionnelle
sont deux atouts majeurs pour
faciliter et accélérer la mise en
ceuvre de travaux de recherche
et de projets de R&D. Deux FHU
ont récemment été labellisées par
I'éco-systéme universitaire stras-
bourgeois : I'une centrée sur la ré-
ponse inflammatoire aigué, I'autre
sur lintégration des données de
santé dans la construction d'une
médecine de précision.

Comment vos équipes colla-
borent-elles avec les médecins,
chercheurs et industriels pour ac-
célérer I'innovation ?

Les HUS détiennent un poten-
tiel d’'innovation significatif : un
nombre important de profession-
nels disposant d’une expertise mé-
dicale et scientifique reconnue,
un volume dactivité permettant
de proposer aux porteurs de pro-
jets une validation en conditions
réelles et le lieu de rencontre des
acteurs de I'écosystéme en santé.
Afin que ce potentiel puisse étre
mis en valeur, deux démarches ont
été engagées:

e Inno Launch : un lieu de ren-
contre entre équipes cliniques et
industriels autour de thématiques
de recherche ciblées ;

¢ Innovation Lab en Santé : un ou-
til labellisé par 'ANR dans le cadre

du Péle Universitaires d’Innovation
Alsace (PUI-A) permettant de dé-
tecter les projets innovants de fa-
con précoce et daccompagner les
porteurs des le stade de I'idée.

Comment [I’'hépital soutient-il
I'innovation technologique et son
intégration dans les soins au quo-
tidien ?

Lorsquelles sont porteuses de
potentiel, les solutions technolo-
giques innovantes proposées par
les acteurs industriels integrent le
terrain hospitalier des HUS pour
étre testées, enrichies et entrai-
nées dans le cadre de partenariats
et d'accords de collaborations.

Les HUS sont également parties
prenantes du Tiers lieu d’expéri-
mentation en santé numérique
« Care Alsace », réecemment label-
lisé dans le cadre du programme
France 2030. Il s‘agit de tester
'usage de nouveaux services nu-
meériques en santé en vie réelle et
de bénéficier du retour dexpé-
rience des utilisateurs, pour des ini-
tiatives portées par les profession-
nels de santé et par les industriels.

Quels sont les défis majeurs aux-
quels vous faites face dans le
développement de la recherche
clinique et de l'innovation hospi-
taliére ?

Le CHU investit chaque année
prés de 40 millions d’euros dans la
recherche, pour financer des pro-
jets ambitieux et du personnel de
recherche. Malgré une situation
budgétaire délicate, les HUS conti-
nuent de positionner la recherche
comme une priorité et d’y affecter
des ressources significatives.

Le défi majeur est de faire de la re-
cherche clinique un levier d'attrac-
tivité pour les jeunes chercheurs. I
s‘agit daccompagner nos jeunes
investigateurs et de soutenir leurs
premiers travaux en leur permet-
tant notamment d’accéder faci-
lement & des données de santé et
des données biologiques. -

ENTRETIENS
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« Les HUS continuent
de positionner

la recherche

comme une priorité
et d’y affecter

des ressources
significatives »
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Christian Debry

est professeur

des Universités et praticien
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Il est directeur général

de I'lHU de Strasbourg.

« Etablir les nouveaux
standards pour la prise
en charge des patients

en intégrant pleinement
le geste chirurgical mini-
invasif augmente »
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Pr Christian Debry

Quels axes de recherche priori-
taires avez-vous identifiés dans
votre projet ?

L'IHU Strasbourg est I'Institut Hos-
pitalo-Universitaire dédié a la
chirurgie pour garantir des soins
précis et personnalisés et mini-
miser I'impact sur les patients en
termes de complications, de dou-
leur et de qualité de vie. Cette
chirurgie d’avenir hybride les meil-
leures technologies des spécialités
interventionnelles  mini-invasives
guidées par I'image et exploite la
puissance de lintelligence artifi-
cielle pour guider I'ensemble du
processus chirurgical. Notre feuille
de route s‘appuie sur trois axes de
recherche prioritaires :

1) étre une référence mondiale
du bloc opératoire du futur pour
une chirurgie pilotée parles don-
nées et soutenable ;

2) mettre au point la nouvelle
génération d’Innovations théra-
peutiques hybrides et interdisci-
plinaires ;

3) développer des jumeaux nu-
mériques pour exploiter la col-
lecte massive de données avant,
pendant et aprés la chirurgie.

Quels sont, selon vous, les en-
jeux de la recherche transla-
tionnelle dans votre domaine
de prédilection ? Comment vos
travaux contribuent-ils a faire le
pont entre la recherche fonda-
mentale et I'application clinique ?

C’est dans ’ADN méme des IHU
que détre des ponts entre
la recherche fondamentale
et lapplication clinique.
Notre culture de [linno-
vation salimente des
besoins médicaux iden-
tifiés par des cliniciens
qui collaborent avec
les chercheurs pour
trouver des solutions
originales. La réus-
site des innovations
passe par une large
diffusion auprés

des patients, ce

qui  impliqgue  nécessairement
I'industrialisation et la prise en
charge par le systéme de santé. Je
vois deux enjeux majeurs. Il sagit
d’abord de garder le cap d’une
recherche d’excellence interdisci-
plinaire pour alimenter des projets
qui livrent des applications en vie
réelle. D’autre part, nous voulons
positionner 'lHU comme un acteur
national et international de dis-
sémination et dinnovation dans
la filiere de la chirurgie hybride et
augmentée. Les startups sont des
relais essentiels pour l'acces au
marché des solutions innovantes
et que la mobilisation des jeunes
talents — scientifiques, médecins
et entrepreneurs — est un facteur
clef de succés.

Selon vous, quelles sont les
perspectives de votre projet
pour répondre aux enjeux de la
médecine de demain ?

Notre vision est d’établir les nou-
veaux standards pour la prise en
charge des patients en intégrant
pleinement le geste chirurgical
mini-invasif augmenté — par T'lA,
I'imagerie, la robotique et la réa-
lité augmentée — dans un modeéle
innovant de soins. Celui-ci sappuie
sur une meilleure stratification des
patients pour orienter la stratégie
interventionnelle, la pertinence
des indications chirurgicales et la
réduction du séjour hospitalier. Ce
développement technologique et
organisationnel doit impérative-
ment prendre en compte la sou-
tenabilité environnementale et
financiere des innovations. Nous
pouvons accélérer le transfert des
innovations au patient, par l'inté-
gration systématique du soin, de
la recherche, de la formation et du
transfert de technologie. Lambi-
tion est de garantir un impact po-
sitif pour les patients et leur famille,
les équipes de soins ainsi que pour
le systéeme de santé et d'étre un
contributeur majeur pour le déve-
loppement de la filiere industrielle
francaise des technologies médi-
cales. ¢



Pr Helene Dollfus

Quels axes de recherche priori-
taires avez-vous identifiés dans
votre projet ?

Notre Laboratoire de génétique
médicale (UMRS_1112) est étroi-
tement lié aux activités de géné-
tique clinique des HUS. Il s'attaque
aux maladies rares génétiques,
dont plus particulierement : les
syndromes rares sensoriels, dont
le vaste domaine des ciliopathies
pour mon groupe, les maladies
de la réparation et de la trans-
cription de 'ADN pour celui piloté
par le PrVincent Laugel et enfin le
groupe Chromatine et anomalies
du développement du Pr Caroline
Schluth-Bolard.

Notre premiére priorité est de
pouvoir identifier les génes ou
nouveaux mécanismes génétiques
sous-jacents responsables de ces
maladies. Malgré les progrés au-
tour du séquencage du génome, il
reste des cas non résolus.

La deuxieme étape est de com-
prendre les mécanismes physio-
pathologiques. La découverte des
génes de maladies rares a permis
d’augmenter considérablement la
connaissance de nombreux sys-
témes biologiques et montrer leur
importance en médecine. Nous
développons divers modeéles in vi-
tro et in vivo y compris des orga-
noides en particulier de la rétine. In
fine, le retour au malade avec des
axes thérapeutiques reste le plus
important.

Quels sont, selon vous, les enjeux
de la recherche translationnelle
dans votre domaine de prédi-
lection ? Comment vos travaux
contribuent-ils a faire le pont
entre la recherche fondamentale
et I'application clinique ?

En identifiant la cause génétique,
on met fin & l'errance diagnostique
— ce qui est une forte valeur gjou-
tée, notamment pour le conseil
génétique, afin d’offrir des op-
tions telles que le diagnostic preé-
natal ou préimplantatoire. Tout le
monde réve de pouvoir trouver des

thérapies pour les 6 000 maladies
rares. Les enjeux sont multiples, la
grande hétérogénéité d la fois gé-
nétique et clinique de ces mala-
dies qui touchent souvent plusieurs
organes. Il nous faut trouver des
cibles robustes et des stratégies
adapteées avec la diversité des ap-
proches (thérapie génique, oligo-
nucléotides -anti-sens, small mo-
lecules, etc.). Un cas d’école pour
la médecine personnalisée.

Selon vous, quelles sont les
perspectives davenir de votre
projet pour répondre aux enjeux
de la médecine de demain ?

La multidisciplinarité reste un
atout majeur et les partenariats
avec l'industrie indispensables. I
faut aussi sensibiliser les décideurs
a I'importance de s’intéresser aux
maladies rares, non seulement
pour I'innovation en tant que telle,
mais également soigner des mala-
dies qui sont pourvoyeuses de han-
dicaps séveéres. Les maladies rares
peuvent surtout aider & mieux
comprendre des maladies com-
munes, ouvrant souvent des cibles
pour des perspectives plus glo-
bales (obésité et maladies méta-
boliques, neuro-dégénérescence,
vieillissement...). Enfin, notre labo-
ratoire a rajouté une corde & son
arc avec un intérét pourla collecte
et le traitement de données mala-
dies rares (4 I'échelle nationale et
européenne), notamment l'entre-
pét de données FREDD (France
2030), mettant lintelligence
artificielle  (collaboration
avec ICube) au service de
la reconnaissance des
images du fond d’ceil de
patients atteints de dys-
trophies rétiniennes. -
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Pr Jean-Luc Imler

Quels axes de recherche priori-
taires avez-vous identifiés dans
votre projet ?

Les recherches conduites par I'uni-
té de recherche UPR_9022 Mo-
déles insectes dimmunité innée
(M3i) du CNRS, associée a I'équipe
labellisée U_1257 de I'lnserm, visent
4a mieux comprendre les interac-
tions hotes-pathogenes en ex-
ploitant des modeéles insectes. Nos
projets s‘'organisent autour de trois
axes principaux.

Jean-Luc Imler

est professeur de Biologie
cellulaire a la Faculté des
sciences de la vie de I'Unistra,
directeur de l'unité de recherche
Modéles Insectes d’'Immunité
Innée du CNRS et Adjunct
Professor & la Guangzhou
Medical University

a Canton en Chine.

Le premier exploite les atouts de
'organisme modéle de la mouche
du vinaigre, Drosophila melano-
gaster, pour identifier des méca-
nismes génétiques originaux dans
le domaine de la biologie des in-
fections et faire émerger de nou-
veaux concepts. A titre d’exemple,
une de nos équipes a récemment
découvert qu'une partie des génes
induits au cours de la réponse im-
munitaire, plutét quagir directe-
ment sur les germes infectieux,
permettent de neutraliser les ef-
fets des toxines microbiennes.

Le second axe vise & comprendre
comment les moustiques Ano-
pheles et Aedes, qui sont les
vecteurs de maladies
parasitaires comme
le paludisme ou vi-
rales comme la
dengue, contrélent

les infections.

Photo : © Nicolas Busser.

Enfin, le troisieme

J axe exploite la

. / biodiversité des
insectes pour
identifier de
nouveaux genes
antiviraux, non
conservés chez
les mammiféres.

Lancétre com-
mun des in-
sectes et des
mammiféres vi-
vait il y a 500 &
600 millions d’an-
nées et, durant ce
temps long, des in-
novations génétiques

>
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se sont produites chez les verté-
brés (interférons, anticorps), mais
aussi chez les invertébrés : lidée
est de découvrir ces innovations et
de les caractériser pour s’en inspi-
rer.

Quels sont, selon vous, les enjeux
de la recherche translationnelle
dans votre domaine de prédi-
lection ? Comment vos travaux
contribuent-ils a faire le pont
entre la recherche fondamentale
et I'application clinique ?

Il sagit de recherches fondamen-
tales, dont le but est de com-
prendre un phénomene, sans pen-
ser aux applications immédiates,
qui sont dailleurs imprévisibles.
On peut néanmoins envisager
des perspectives translationnelles
pour nos travaux. Le prix Lasker
de cette année a été attribué au
Pr James Chen pour la découverte
de la voie cGAS-STING, activée par
la présence d’ADN dans le cytosol
des cellules et impliquée dans de
nombreuses pathologies inflam-
matoires, mais aussi des maladies
neurodégénératives et le cancer.
Cette voie de signalisation a été
conservée au cours de I'évolution,
et nous avons réecemment fait deux
découvertes intéressantes chez
la drosophile : d’'une part, les en-
zymes cGAS produisent au moins 4
sortes de dinucléotides cycliques,
alors que l'on pense que chez les
mammiféres cGAS ne produit que
du GMP-AMP cyclique (cGAMP), et
d’autre part une partie importante
des dinucléotides cycliques sont
exportés et activent STING & dis-
tance.

Si ces informations sont confir-
meées chez I'étre humain, elles ou-
vriront des perspectives intéres-
santes, de nouveaux dinucléotides
cycliques pouvant étre utilisés
comme marqueurs biologiques, et
les transporteurs impliqués dans
l'export et Iimport des dinucléo-
tides cycliques représentant au-
tant de nouvelles cibles pour des
interventions thérapeutiques.



« Elargir le répertoire
des méecanismes
moléculaires antiviraux
et sen inspirer

pour déevelopper

de nouvelles strategies
thérapeutiques »

Selon vous, quelles sont les pers-
pectives d’avenir de votre projet
pour répondre aux enjeux de la
médecine de demain ?

Avec le réchauffement climatique,
les maladies infectieuses trans-
mises par les insectes vont aug-
menter.

Les travaux que nous menons sur
les moustiques Anophéles et Aedes
vont permettre de mettre au point
de nouvelles stratégies de contrble
de ces moustiques et de leur ca-
pacité a transmettre virus et para-
sites aux humains.

Laugmentation constante des
échanges internationaux et la
pression exercée sur les écosys-
témes nous condamnent aussi &
étre confronté a d'autres pandé-
mies, dont nous ne pouvons pas
prévoir l'origine.

Dans ce contexte, I'étude des mé-
canismes de défense antivirale
des insectes (plus d’'un million d’es-
peces connues, O compdrer aux
5 000 espéces de mammiféres)
et lidentification et la caractéri-
sation de nouveaux génes antivi-
raux représentent un fort potentiel
pour élargir le répertoire des mé-
canismes moléculaires antiviraux
et sen inspirer pour développer
de nouvelles stratégies thérapeu-
tiques. *
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Dentaire)

Valérie LAMOUR (responsable commission Re-
cherche Faculté de Médecine, présidente du CRBSP)
Ferhat MEZIANI (vice-président Recherche

du Directoire des HUS)

Rémi BARILLON (vice-président Recherche d’Unistra)

PROGRAMME \

Caroline DREYER (BVF)

Nicolas PELLERIN (NextMed)

Eric SIMON (Inserm)

Patrick NETTER (CoSABIS)

Sébastien DESCOTES-GENON (DRARI)

Christelle RATIGNIER-CARBONNEIL (ARS Grand Est)

Véronique PERDEREAU (rectrice déléguée & I'ESRI,
Région académique Grand Est)

Anne-Marie JEAN (Eurométropole)
Un représentant (Collectivité Européenne d’Alsace)
Iréne Weiss (Région Grand Est)

FORCES DE LA RECHERCHE EN SANTE STRASBOURGEOISE 14 h 45 >17 h 10

Modération : Jean SIBILIA & Caroline DREYER

Laxe Immuno-inflammation
14h45>15h 25

Equipe Thomas BAUMERT UMR 1110
Equipe Seiamak BAHRAM UMR 1109
Equipe Pierre MANGIN UMR Inserm 1255
Equipe Bernard GENY — Alain MEYER
Equipe Roméo RICCI

Laxe Biomatériaux

15h25>15h 40

Equipe Nadia JESSEL UMR 1260
Equipe Philippe LAVALLE UMR 1121

Laxe Neurosciences et Maladies Rares
15h40>16h10

Equipe Héléne DOLLFUS UMR 1112 Inserm
Equipe Luc DUPUIS UMR 1329

Equipe Agnes BLOCH-ZUPAN UMR 7104
Equipe Frédéric BLANC UMR 7357

LA RENCONTRE AVEC NOS INSTITUTIONS
PARTENAIRES 17h 10 >18 h 00
Modération : Valérie LAMOUR & Ferhat MEZIANI

IHU : Christian DEBRY
IBMC : Jean-Luc IMLER
IGBMC : Patrick SCHULTZ
INCI : Michel BARROT

Laxe Oncologie

16 h10>16 h 30

Equipe Gabriel MALOUF
Equipe Alexandre DETAPPE
Equipe Natacha ENTZ WERLE

Laxe Sciences humaines et sociales, Santé publique
et Santé globale, Biostatistiques

16h30>16h55

Equipe Christian BONAH

Equipe Erik-André SAULEAU et Nicolas MEYER

La recherche « clinique »

16h45>17h10

DRCI : Vincent LAUGEL & Sarah HUSTACHE
Equipe CIC : Nicolas COLLONGUES

CONCLUSION 18 h 00 >18 h 30

Les enjeux d’une stratégie recherche et innovation
a I'échelle d’un écosystéme, facteurs de rayonne-
ment au national et & I’'Europe (expert extérieur)

Samir HENNI (directeur général des HUS)
Emmanuel ANDRES (président de la CME)

Message de Patrick HETZEL, ministre
de 'Enseignement supérieur et de la Recherche.

PRATIQUE. Les rencontres ont lieu le jeudi 24 octobre, de 14 heures a 18 h 30,
dans l'amphithédatre 301 (Forum), Faculté de médecine de Strasbourg, 4 rue Kirschleger.

Entrée libre, dans la limite des places disponibles.
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Lesperance n'est jomais
une certitude, mais
la foi dans le possible

Edgar Morin, Stephane Hessel,
Le Chemin de l'esperance, 2011.




1éres Rencontres
de |o Recherche
en Sante de Strasbourg

Pour partager
Pour nous mobiliser
Pour dessiner l'avenir



