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Des rencontres
pour la recherche
en santé

a Strasbourg

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

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

2. temporel avec une longue tradition
strasbourgeoise de recherche
médicale ;

3. pluridisciplinaire avec une université
et un CHU de renom ;

4. au service de la connaissance ;
et de I'innovation avec des acteurs
capables de passer du concept d
lapplication.

Est-on assez conscient de l'originalité
de notre écosysteme de recherche en
santé ? Quelles en sont les forces et les
faiblesses ? Quelles sont nos marges
de progression ? Quelles innovations
majeures vont naitre dans nos
laboratoires et nos services hospitaliers
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 a nos partenaires
institutionnels ainsi qu'a tout public
poseront sans détours ces questions.

Ces troisiemes rencontres de la
Recherche en Santé poursuivent
quatre objectifs :

1. affirmer I'excellence de la recherche
en santé strasbourgeoise ;

2. renforcer les liens entre les
chercheurs strasbourgeois qui
s’'intéressent au biomédical
et alasanté;

3. renforcer la notoriété de
Strasbourg pour construire
ensemble un ambitieux projet
d’avenir ;

4. faire rayonner la recherche
strasbourgeoise en Europe et a
Iinternational.

Lobjectif 2026 est de réfléchir
a la stratégie de site et & faire
un focus particulier sur

la recherche en pharmacie.




3emes Rencontres
de la Recherche
en Sante de Strasbourg

13 h 00 Introduction
* M. Samir Henni, directeur général des HUS
» Mme Frédérique Berrod, présidente de I'Unistra

* Mme Catherine Trautmann, maire de Strasbourg

13 h 30 Stratégie de recherche de site :
I'expérience lilloise

« PrRégis Bordet, président de I'Université de Lille

« PrFrédéric Gottrand, vice-président Recherche
CHU de Lille

14 h Le projet stratégique strasbourgeois :
état des lieux

* Notre organisation : la Maison de la Recherche,
P"Vincent Laugel

» Nos points de développement,
Pr Valérie Lamour

» Notre IHU, Pr Christian Debry

* La mission nationale C-RIB : le Contrat de site de
Recherche et d’Innovation Biomédicale,
Pr Jean Sibilia, P Franck Mouthon

* Notre plan d'action, P Ferhat Meziani

PROGRAMME

15 h La Recherche en Pharmacie :
de la découverte a la translation

* Introduction : P Esther Kellenberger

« De la recherche académique aux essais cliniques :
vers le premier traitement spécifique des douleurs
neuropathiques, D' Didier Rognan

« Vers de nouveaux antifongiques : une synergie
strasbourgeoise entre chimie thérapeutique et
mycologie médicale, P Line Bourel

« Selectivity challenges in protein conjugation,
D' Guilhem Chaubet

» Pause café

* Des sondes fluorescentes pour I'exploration du
vivant, D" Andrey Klimchenko

* Lever les verrous dans la recherche académique
en santé : une plateforme pour accélérer la
découverte des candidats médicaments, D" Pascal
Villa

* Les médicaments des thérapies innovantes :
enjeux et défis de leur implémentation clinique,
Dr Bénédicte Gourieux et Guillaume Becker

17 h Débat et Conclusion

« P Anne Charloux, doyenne de la Faculté de
médecine maieutique et sciences de la santé

* PrRémi Barillon, vice-président Recherche
Université de Strasbourg

* PrEmmanuel Andrés, PCME HUS

PRATIQUE. Les rencontres ont lieu le jeudi 15 octobre 2026, N
de 13 heures & 17 h 30, auditorium de la BNU, 6 place de la
République, Strasbourg. Entrée libre, dans la limite des places

disponibles.




EDITORIAUX

Catherine Trautmann maire de Strasbourg

Faire de la recherche une force

pour la santé de toutes et tous

Strasbourg dispose d’atouts ex-
ceptionnels en matiére de san-
té et de recherche : les Hopitaux
universitaires, I'Université, des la-
boratoires et des équipes de re-
cherche reconnus, mais aussi des
entreprises et des acteurs de I'in-
novation. A cela s'ajoute notre di-
mension européenne, qui fait de
Strasbourg un territoire naturelle-
ment ouvert aux coopérations.

Notre responsabilité est de nous
appuyer sur ces forces et de mieux
les mettre en réseau. NextMed en
est une traduction trés concréte :

Catherine Trautmann
est maire de Strasbourg

et présidente de
’Eurométropole.

sur plus de 30 hectares, médecins,
chercheurs, entrepreneurs et pa-
tients sont réunis pour développer
de nouvelles solutions de santé et
améliorer la prise en charge des
patients, notamment gréce au
numeérique et d lintelligence arti-
ficielle.

Faciliter le passage
de la recherche au soin
dans notre territoire

C’est ainsi que la recherche bio-
médicale prend tout son sens lors-
qu’une découverte peut devenir un

diagnostic plus précoce, un nou-
veau traitement ou une meilleure
prise en charge. Notre ambition
doit étre de faciliter ce passage
de la recherche au soin et de per-
mettre aux habitantes et aux habi-
tants de bénéficier des innovations
développées sur notre territoire.

Mais prendre soin ne commence
pas & I'hopital. La santé se joue
aussi dans nos quartiers, dans nos
logements, dans notre alimen-
tation, dans nos déplacements,
dans notre environnement ou dans
notre accés a l'activité physique.
Cest & cette échelle que la Ville
et I'Eurométropole peuvent agir
directement, par leurs politiques
publiques, pour développer la pré-
vention et lutter contre les inégali-
tés de santé.

La recherche doit pouvoir étre
expliquée, discutée et partagée

Notre responsabilité est égale-
ment de créer davantage de liens
entre ceux qui cherchent, ceux qui
soignent et ceux pour quiiils le font.
Associer les patients et les habi-
tants est essentiel. La recherche
ne doit pas étre un sujet réservé
aux experts : elle doit pouvoir étre
expliquée, discutée et partagée.
C’est aussi ce que permettent les
Rencontres de la Recherche en
Santé en réunissant chercheurs,
soignants, institutions et acteurs
du territoire.

Strasbourg a donc toutes les res-
sources pour étre un territoire eu-
ropéen de référence en matiére de
recherche et d’innovation en san-
té. Mais cette excellence n’est pas
une fin en soi. Elle doit nous per-
mettre de mieux prévenir, de mieux
soigner et de réduire les inégalités
de santé. Cest a cette condition
que linnovation devient un pro-
grés réellement partagé. -



Samir Henni directeur général des HUS
Le patient comme boussole,
le besoin clinique comme point de départ

et la rapidité comme exigence

Quelle place souhaitez-vous don-
ner aux patients dans la construc-
tion des priorités de recherche en
santé ?

Le patient doit étre la boussole de
notre stratégie de recherche en
santé.

Cette conviction nous ameéne
avant tout a nous interroger sur
notre capacité & réduire les délais
de développement et de mise en
ceuvre des projets de recherche.
Derriere chaque mois gagné, il y a
des patients qui peuvent accéder
plus rapidement & une nouvelle
molécule, a une technologie in-
novante ou & une stratégie théra-
peutique plus efficace. Accélérerla
recherche, cest offrir plus tot une
chance supplémentaire d’amélio-
rer 'espérance de vie, mais aussi et
surtout la qualité de vie.

La France a longtemps souffert
d’un environnement juridique et ré-
glementaire complexe, qui a par-
fois freiné sa compétitivité. Mais
il est important de souligner les
progres réalisés ces derniers mois.
Les délais d’évaluation des projets
par les autorités compétentes, no-
tamment 'ANSM et les Comités de
protection des personnes, dimi-
nuent de fagon visible. Le dispositif
de fast-track récemment mis en
place par 'ANSM constitue & cet
égard une avancée particuliere-
ment encourageante.

Les HUS en ont bénéficié récem-
ment dans le cadre d’un essai cli-
nique en oncologie pédiatrique.
GrGce & cet accompagnement
accéléré, des enfants atteints de
tumeurs osseuses solides en re-
chute pourront accéder dés 2026
a une nouvelle stratégie thérapeu-
tique. Cette dynamique renforce
la compétitivité de la France et
son attractivité vis-a-vis des par-
tenaires industriels. Mais au-deld
de la compétition entre les ter-
ritoires, notre véritable perfor-
mance se mesure d notre capacité
a faire parvenir 'innovation théra-
peutique jusqu'au patient dans les
meilleurs délais.

Comment un CHU peut-il favori-
ser le passage d’une idée scienti-
fique & une innovation utile au lit
du malade ?

Je partirais d’'un principe simple :
une innovation n'a de valeur que si
elle répond & un besoin réel.

C’est pourquoi je crois profon-
dément & une recherche qui nait
du terrain, de l'observation des
professionnels de santé et, avant
tout, de I'expérience des patients.
Une prise en charge qui reste in-
suffisante, une maladie pour la-
quelle nous ne disposons pas de
traitement efficace, une errance
diagnostique ou thérapeutique :
ce sont souvent ces situations qui
font émerger les questions les plus
pertinentes.

Les innovations les plus utiles
naissent de ces besoins non cou-
verts. Le ro6le d’'un CHU est précisé-
ment de faire le lien entre la réalité
clinique et les capacités de la re-

EDITORIAUX

Samir Henni est directeur

général des Hopitaux
universitaires de Strasbourg
GLESE

cherche. Il sagit de transformer un
besoin identifié au chevet du pa-
tient en question scientifique, puis
en projet de recherche, en preuve
de concept et, lorsque cela est
possible, en innovation concréte.

Cette transformation ne peut se
faire qu'd travers un écosystéme
solide. Les collaborations avec les
équipes du CNRS, de I'lnserm et de
I'Université sont essentielles pour
apporter des réponses aux pro-
blématiques rencontrées & I'ho-
pital. Nous consacrons beaucoup
de temps & croiser nos expertises,
a identifier nos compétences res-
pectives et & structurer nos parte-
nariats afin d'étre préts & répondre
rapidement  lorsqu'un  besoin
émerge.

Notre ambition n'est donc pas de
chercher a tout prix une applica-
tion clinique & chaque découverte
scientifique. Elle consiste plutot
A partir des besoins des patients




EDITORIAUX

pour faire émerger les découvertes
qui transformeront réellement leur
prise en charge.

A quels signes concrets pourra-
t-on reconnditre, dans cinq ans,
que la stratégie de recherche en
santé du site strasbourgeois a
franchi une étape décisive ?

Je vois plusieurs indicateurs trés
concrets de cette réussite.

Le premier serait notre capacité
A produire localement I'ensemble
des préparations placebo essen-
tielles aux essais cliniques ainsi que
nos médicaments de thérapie in-
novante, non seulement pour les
besoins des HUS, mais également
pour ceux des établissements du
Grand Est et de la région trans-
frontaliére du Rhin supérieur.

Ce serait un véritable change-
ment d’échelle. Strasbourg ne se-
rait plus seulement un territoire
qui congoit et conduit des projets
de recherche, mais aussi un acteur
capable de produire et de déve-
lopper des innovations thérapeu-
tiques au bénéfice d’'un grand ter-
ritoire.

Le deuxieme marqueur concer-
nerait notre capacité collective
a évaluer rapidement les projets
d’innovation. Dans un écosystéme
mature, un porteur de projet de-
vrait pouvoir présenter une idée
et obtenir, dans un délai de six
semaines, une réponse claire et
structurée.

Si le projet présente un poten-
tiel, nous devons étre en mesure
de Iui proposer immeédiatement
les expertises & mobiliser, les axes

d’amélioration, une premiére
feuille de route et les priorités thé-
rapeutiques les plus pertinentes.
Lobjectif est de réduire au maxi-
mum le temps entre l'idée et la
décision, puis entre la décision et
l'action. En résumé : une idée, une
réponse en 6 semaines et des pre-
miéres réalisations concrétes en
6 mois.

Dans cing ans, jaimerais que l'on
puisse dire qu'd Strasbourg, aucune
bonne idée ne se perd plus dans
les interstices entre la recherche,
le soin, la réglementation, Iindus-
trie et le financement. C'est celq,
au fond, le véritable changement
déchelle : un écosystéme suffi-
samment intégré pour transfor-
mer rapidement la connaissance
scientifique en solutions concrétes
au bénéfice des patients. «



Pr Ferhat Meziani & PrVincent Laugel
Les HUS, moteur d’'une ambition de recherche
au service de la santée de demain

La recherche constitue I'un des
fondements identitaires des H6-
pitaux Universitaires de Stras-
bourg (HUS). Aux coOtés des mis-
sions de soins et d’enseignement,
elle représente un levier essentiel
de transformation de notre sys-
teéme de santé et d’'amélioration de
la prise en charge de nos patients.

Dans un contexte mondial marqué
par l'accélération des innovations
scientifiques, 'émergence de nou-
velles technologies, I'évolution des
besoins de santé de la population
et lintensification de la concur-
rence, la recherche hospitalo-uni-
versitaire doit plus que jamais
s’inscrire dans une dynamique col-
lective, ambitieuse et structurée a
I'échelle du site Strasbourgeois.

Les HUS se positionnent
comme un véritable
catalyseur territorial

Au cceur de I'écosystéme Univer-
sitaire  Strasbourgeois, les HUS
ambitionnent d’étre un lieu ou se
rencontrent les patients, les pro-
fessionnels de santé, les ensei-
gnants-chercheurs, les chercheurs,
les industriels et certains acteurs
de l'innovation. Cette stratégie as-
sumee repose sur une organisation
unique permettant de faire émer-
ger des questions de recherche
directement issues des réalités des
maladies soignées, de favoriser les
collaborations interdisciplinaires et
de garantir un continuum efficace
entre découverte scientifique, va-
lidation clinique et transfert vers
l'innovation en soins.

Ainsi les HUS se positionnent
comme un véritable catalyseur
territorial, fédérant les compé-
tences, mobilisant les expertises
et mettant & disposition des in-
frastructures performantes pour
accompagner les équipes dans
leurs projets. Cela crée les condi-
tions d’une recherche d’excellence,
capable de répondre aux grands
défis de santé publique tout en
renforcant l'attractivité de notre
site hospitalo-universitaire. Cette
ambition ne peut se construire
qu’a travers une vision partagée
entre l'ensemble des établisse-

ments de santé, 'université, les or-
ganismes nationaux de recherche,
les collectivités territoriales et les
partenaires  socio-économiques.
La politique de recherche du site
hospitalo-universitaire s‘appuiera
sur une gouvernance cohérente,
des priorités scientifiques claire-
ment identifiées et une volonté
constante de favoriser les syner-
gies entre les acteurs.

Structurer les filiéres d’excellence
et soutenir 'émergence
de nouvelles thématiques

Par vocation, les HUS continue-
ront & étre un pivot de cette dyna-
mique collective. Par sa capacité a
structurer les filieres d’excellence, &
soutenir I'émergence de nouvelles
thématiques, & développer la re-
cherche clinique et translation-
nelle, mais également & promou-
voir I'innovation organisationnelle
et numérique, il contribue plei-
nement au rayonnement acadeé-
mique et scientifique du territoire.

Nous sommes aqinsi, heureux de
pouvoir mettre en lumiére dans le
cadre de ces troisiemes journées
de larecherche en santé, le rble clé
de la pharmacie des HUS dans la
mise en ceuvre des essais cliniques
avec un haut niveau de qualité et
de réactivité. Il s‘agit d’'un facteur
essentiel d’attractivité vis-a-vis de
nos partenaires industriels et aca-
démiques, qui joue également un
réle dans l'essor des thérapies in-
novantes, en accompagnant leur
développement et leur accés aux
patients dans un environnement
hospitalier expert. Intégrée a la
Maison de la Recherche des HUS,
cette structure support contribue
ainsi & rapprocher recherche, in-
novation, industrie et soins.

La recherche constitue

un engagement au service des
patients, de la qualité des soins
et du progrés médical

La recherche hospitalo-universi-
taire constitue un engagement au
service des patients, de la qualité
des soins et du progrés médical. En
affirmant pleinement le réle cen-
tral des HUS dans la stratégie de

EDITORIAUX

Le Pr. Ferhat Meziani est
vice-président Recherche

du Directoire des HUS. Le Pr.
Vincent Laugel est directeur
meédical de la DRCI des HUS.

recherche du site hospitalo-uni-
versitaire, nous réaffirmons notre
volonté collective de construire
une médecine plus innovante, plus
prédictive, plus personnalisée et
plus humaine. C’est ensemble, en
fédérant toutes les forces vives de
notre territoire, que nous ferons de
notre site hospitalo-universitaire
un espace d’excellence scienti-
fique reconnu, capable de relever
les défis de la santé d’aujourd’hui
et d’'anticiper ceux de demain. *




EDITORIAUX

Jean Sibilia vice-président « Santé et territoire », Unistra

Pour une nouvelle dynamique de la recherche
en santé : engager une politique

de site collective et ambitieuse

Il est urgent de réagir au déclin de
la recherche frangaise. Nous af-
frontons une période particuliére-
ment difficile, sans précédent, de-
puis 2003 qui avait vu émerger le
collectif « Sauvons la Recherche ».
Ce mouvement spontané et mas-
sif avait déja alerté sur la dégra-
dation de la recherche frangaise
dont le soutien financier était loin
des 3 % du PIB souhaités par I'Eu-
rope (Stratégie de Lisbonne, 2009,
et de 'UE, 2021). Aujourd’hui, dans
notre pays, nous stagnons autour
de 2,2 % de notre PIB avec 61,5 mil-
liards d’euros de dépenses de re-
cherche réparties entre les admi-
nistrations publiques (34 %) et les
entreprises privées (66 %) (don-
nées du ministére de I'Enseigne-
ment supérieur, de la Recherche et
de I'Espace).

Pendant ce temps, nos proches
partenaires comme [I'Allemagne
(3,5 % du PIB), la Belgique (3,3 % du
PIB) et 'Angleterre (2,9 % du PIB)
progressent.

Force est de constater que la re-
cherche n'est pas une priorité des
politiques publiques dans notre
pays comme l'atteste sa « quasi
absence » dans le débat politique
présidentiel actuel. Ce manque de
considération est alarmant, et cela
malgré de nombreuses alertes qui
se succedent depuis plus de deux
décennies.

Réagir au déclin

Il faut réagir au déclin de la re-
cherche francgaise ! Le récent rap-
port de I'OST (Observatoire des
Sciences et Technologies, juillet
2026) décrit une nette détériora-
tion de la puissance scientifique
francaise avec une « part dau-
dience » mesurée & 2,7 %, soit une
baisse de 37,2 % sur les deux der-
niéres décennies.

Ce décrochage, qui est le plus net
avec celui du Japon, place main-
tenant la France & la 10° place
mondiale alors qu’elle était 5¢ en
2005. Si I'on s’intéresse & la pro-
duction scientifique, méme si elle

Jean Sibilia est doyen
honoraire de la Faculté de

médecine maieutique et
sciences de la santé.

a progressé, sa part mondiale est
passée de 4 % & 1,9 % en vingt
ans, en particulier en sciences du
vivant. Si I'hégémonie de grands
pays comme les USA et la Chine
n'est plus contestable, le fait d’étre
rattrapé et dépassé par des pays
comme [‘Autriche, I'Espagne, le
Canada, la Belgique, I'ltalie ou les
Pays-Bas pose question. La plus
grande efficacité, en particulier
des pays européens, interroge
car ces pays n'ont souvent pas la
méme histoire ni la méme culture
de la recherche ni les mémes
moyens que nous.. et pourtant
leurs performances saméliorent !

De nombreux rapports (cour des
Comptes, France Université, aca-
démies) alertent et analysent ce
décrochage qui est aussi flagrant
pour notre recherche en santé. De
nombreux facteurs sont détermi-
nants comme un engagement in-
suffisant de I'Etat qui n'affiche pas
la santé comme un domaine dere-
cherche prioritaire, un sous-finan-
cement public et privé, mais aussi
la complexité d'un systéme mar-
qué par une multiplicité d'agences
et de structures qui fourbissent
un empilement réglementaire qui
limite l'agilité et méme la créa-
tivité. Tout cela décourage pro-
gressivement les chercheurs et

enseignants-chercheurs avec une
perte dattractivité significative
des missions de recherche dans un
contexte d’évolution sociétale de
la relation au travail qui impacte
aussi les métiers de la recherche.

Mobilisons-nous !

Malgré des efforts prévus parla Loi
de programmation delarecherche
(2020) et par les investissements
successifs dont France 2030, notre
recherche en santé se dégrade,
malgré beaucoup dénergie et de
bonne volonté dans nos institu-
tions (Universités, CHU, CLCC).

Méme si I'avenir de la recherche
est incertain dans cette période
troublée, il faut essayer de réagir,
de résister (Stéphane Hessel). Mo-
bilisons-nous !

Avec Antoine Magnan, nous nous
sommes engagés dans une mis-
sion nationale qui a pour objectif
de faire des propositions pour dy-
namiser la recherche biomédicale
francaise. Nous avons travaillé &
proposer des outils et des moyens
pour animer une politique de site
hospitalo-universitaire ambitieuse
portée par un contrat (C-RIB ou
contrat de recherche et d’inno-
vation biomédicale). Nous espé-
rons que ce rapport pourra créer
un véritable électrochoc pour
une stratégie plus collective et
plus performante répondant aux
grands enjeux de la recherche en
santé. Pour celaq, il faut dynami-
ter l'individualisme qui mine notre
systéme dans un élan collectif qui
fait briller notre créativité. La re-
cherche en santé, du fondamental
a l'appliqué, est une approche sin-
guliére qui combine sérendipité et
innovations concretes. Il faut chérir
cette recherche qui donne un sens
au mot Progrés.

Pour’une action combinée
de I’Etat et des acteurs de site

La réponse peut venir d’'une action
combinée et concréte de I'Etat et
des acteurs de site :



1. Il faut un engagement beau-
coup plus déterminé de I'Etat qui
doit faire de la recherche en san-
té une priorité nationale avec un
plan stratégique qui dégage des
priorités bien définies. Il n'est plus
possible de s’engager dans toutes
les voies de la recherche, si nom-
breuses. En conséquence, il faut
que I'Etat « stratége » identifie de
grands domaines puis contribue,
sans saupoudrer, & leur finance-
ment. Il en va du rayonnement
scientifique de la France, ce qui
pourrait étre un « soft power » ex-
traordinaire mais aussi un garant
majeur de notre souveraineté.

2. Cette stratégie nationale bien
structurée, sans empiler de nou-
velles agences et/ou structures,
doit se combiner & une stratégie
de site qui donne linitiative aux
acteurs de terrain. Dans nos ter-
ritoires, les acteurs académiques
publics et privés sont capables de
s'entendre pour mettre en ceuvre
une stratégie commune en phase
avec la vision de I'état. Il ne s'agit
pas de « tout faire partout » mais
de créer des écosystémes de re-
cherche performants qui seront
un facteur d'attractivité détermi-
nant pour les chercheurs de « tout
bord » et les industriels. Avec I'ap-
pui déterminé de nos collectivités,
nous pourrons réussir ce pari que
fait le projet strasbourgeois Next-
Med qui est incroyablement pré-
figurateur de ce que doit étre un
« campus de recherche en santé ».

Un contrat de site partagé

Reste maintenant & rassembler,
motiver et dynamiser. Pour celq,
il faut un contrat de site (C-RIB),
véritable schéma directeur que
doivent porter ensemble 'univer-
sité, le CHU et bien s0r nos orga-
nismes nationaux de recherche
(Inserm, CNRS, Inria..). Cela va
demander une détermination et
une confiance mutuelle qui sont
des ingrédients fondamentaux.
Ce contrat ne doit pas étre un
« entre-soi d'académiques », mais
il doit avoir une dimension terri-
toriale, associant les entreprises,
les collectivités et les citoyens
avec une vision d’innovation so-
ciétale. Lenjeu est immense | Nous
avons les cartes en main, surtout
a Strasbourg, pour réussir et faire
aboutir cette nouvelle dynamique
de recherche en santé dont notre
territoire et notre société ont tant
besoin. *

Les 10 points forts pour dynamiser
la recherche en santé
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Donner une nouvelle attractivité aux métiers de la recherche
en développant nos capacités a former et a recruter les cher-
cheurs, enseignants-chercheurs HU et soignants-chercheurs
de demain qui seront le coeur de la recherche biomédicale.

Faire émerger des projets collectifs a fort impact scienti-
fique et sociétal par des approches multi - interdisciplinaires
que permet I'écosystéme universitaire.

Développer de nouvelles approches préventives et prédic-
tives intégrant une vision « One Health » de la santé environ-
nementale.

Développer I'axe Thérapies innovantes et biotechnologies
(Médicaments de Thérapie Innovante — MTI, thérapies cellu-
laires, robotique interventionnelle...) avec un souci de souve-
raineté scientifique, économique et éthique.

Renforcer les nouvelles sciences de la donnée par une vé-
ritable stratégie de la donnée multimodale/multiomique
couplée a des échantillons (cohortes hybrides) exploitée par
une |A interprétable et contrélable dans un environnement
de confiance.

Disposer de conditions de travail et d’'infrastructures de re-
cherche compétitives pour une recherche plus performante.

Développer des solutions de prise en charge (parcours pa-
tient) intégrant des concepts et des outils nouveaux pour af-
fronter I'épidémie massive des maladies chroniques.

Favoriser une recherche participative en soins primaires et
paramédicaux intégrant une approche SHS (Sciences hu-
maines et sociales) avec une participation des patients « by
Design », c’est-a-dire dés la construction du projet de re-
cherche.

Affirmer une culture de la recherche partenariale (pu-
blic-public/public-privé) éthique et integre affirmant la res-
ponsabilité sociétale des institutions HU

Renforcer la position de la recherche frangaise dans les ré-
seaux internationaux (en particulier européens).

La nouvelle politique de site hospitalo-universitaire doit étre
une organisation de référence centrée sur un projet scienti-
fique, avec une gouvernance efficace en privilégiant, dans
toutes ses dimensions, les dimensions collectives. Ce principe
organisationnel, validé par un C-RIB, identifie des axes stra-
tégiques en phase avec une vision nationale qui permet de
construire une recherche biomédicale d’excellence plus effi-
ciente et plus attractive. Cette organisation doit permettre
d'orienter les aides publiques et privées vers de grandes prio-
rités moins nombreuses mais plus affirmées, adossées a des
financements et a une organisation plus performants.




ETAT DES LIEUX

La coordination du site
hospitalo-universitaire
strasbourgeois : principes généraux

La coordination du site strasbourgeois associe
le pole santé universitaire (Unistra), les
Hopitaux Universitaires de Strasbourg (HUS)
et les autres acteurs de la santé (IHU, CLCC,
CH...). Cette stratégie doit également intégrer
lensemble des partenaires pluridisciplinaires
du site universitaire (santé, sciences dures et
sciences humaines et sociales).

La stratégie va se décliner par un plan d’action ré-
pondant aux exigences du projet Recherche — Inno-
vation des HUS, du projet « Territoire universitaire de

Les forces strasbourgeoises
de la recherche en santé
(biologie et santé)

1. Des instituts universitaires avec un
rayonnement international

2. Des équipes et des infrastructures de qualité

3. Des hépitaux universitaires engagés avec
une dynamique collective, ambitieuse et
structurée au service de la recherche
et de l'innovation en santé

4. Une culture universitaire de la
pluridisciplinarité

5. De jeunes chercheurs motivés bénéficiant
d’une formation a la recherche (MD-PhD) de
qualité

6. Des start-up en santé particulierement
créatives

7. Le campus NextMed qui structure le site
strasbourgeois

8. Des projets de référence (FHU, RHU, IHU, ANR,
ERC..)

9. Les collectivités locales, partenaires mobilisés

10. Une synergie Unistra/HUS/ONR qui se
renforce

11. Une position transfrontaliére dynamisante

12. La conscience d’une responsabilité sociétale
universitaire portant une approche éthique et
déontologique de la recherche
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santé pour tous » développé avec les collectivités
dans le cadre des CLS (Contrats Locaux de Santé) et
les PRS (Plans Régionaux de Santé) de I'ARS, de la Ré-
gion Grand Est et de la CeA (Collectivité européenne
d’Alsace). Cette stratégie va se construire avec le sou-
tien du pole de compétitivité (Biovalley France) et du
pole universitaire d’innovation Alsace (PUI-A).

Pour ce faire, il faut rappeler un adage majeur « I
N’y a pas de soins de qualité sans formation et sans
recherche/innovation de qualité ». Une stratégie de
recherche performante a donc un impact sociétal et
populationnel de premier ordre.

Les défis strasbourgeois
de la recherche en santé

1. Une coordination insuffisante avec une
gouvernance qui doit étre améliorée

2. Une synergie entre recherche translationnelle
et recherche appliquée (clinique) qui doit étre
trés significativement développée

3. Des structures « support » a créer en
particulier pour améliorer la coordination et le
quotidien des chercheurs

4. Des plateformes/infrastructures a renouveler
et un Biobanking a développer

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

6. Un déficit majeur d’attractivité pour
les carrieres universitaires et hospitalo-
universitaires dans une période de pyramide
des ages défavorable

7. Une stratégie de recherche sur les données de
santé insuffisamment développée & renforcer
significativement

8. Des collaborations de recherche avec les
industriels qui doivent étre renforcées avec un
souci de déontologie et d’éthique exemplaire

9. Des projets européens trop peu nombreux

10. Une collaboration avec les collectivités et les
fondations qui doit se traduire par un soutien
encore plus conséquent

11. Une stratégie recherche — innovation &
développer avec 'ARS

12. Une stratégie « One Health » qui doit se
mettre en place avec tous les acteurs du
territoire
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La gouvernance de la recherche en santé:
soutenir, collaborer, développer

Commission Recherche

Instituts,
UMR, UPR,
UR

VP UFR
Unistra Santé

Pdt
VP Recherche CHU DRCI
Dir.

CRBSP

Unistra

Collectivités

CH, CLCC, etc.

Chiffres de la recherche en santé a Strasbourg

2026
Des instituts

101-150°¢ PEREEER

de réputation
Rang mondial de I'Unistra. internationale ITI dédiés a la Santé

Classement de Shangai. (2025/2028)

surles 15 ITI d’Unistra

UMR-UPR-UR
UMS-UAR
dédiés au domaine

Human Biology points SIGAPS pour les publications
de recherche biomédicale (2025)
des Hépitaux universitaires de Strasbourg

ORONOJONORGIE

enseignants-chercheurs
dans nos Facultés de Santé

Starting Grant Consolidator  Advanced Grant Synergy Proof of concept ATIP chaires d’Excellence
Grant Grant Avenir Biologie Santé
France 2030

n
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Les ERC strasbourgeois 2020-2026

Starting Grant

Michalina Gora

(ERC 2020, Icube, Unistra/CNRS)
Alessandro Aliprandi

(ERC 2020, ISIS, Unistra/CNRS)
Alexandre Detappe

(ERC 2020, Institut Paul-Strauss)
Antoine Valera

(ERC 2021, INCI, CNRS)

Clément Charenton

(ERC 2022, IGBMC, Unistra/CNRS/
Inserm)

Minchul Kim

(ERC 2021 et 2022, IGBMC, Unistra/
CNRS/Inserm)

Advanced Grant

Thomas Baumert

(ERC 2020, ITM, Unistra/Inserm)
Seiamak Bahram

(ERC 2023, IRM, Unistra/Inserm)
Jean-Luc Imler

(ERC 2023, IBMC, Unistra/CNRS)

Yotis Senis

(ERC 2023, BPPS, Unistra/EFS/
Inserm)

Joseph Schacherer

(ERC 2024, IGBMC, Unistra/CNRS/
Inserm)

Andrey Klymchenko

(ERC 2024, LBP, Unistra/CNRS)

Proof of concept

Thomas Baumert
(ERC 2022 et 2025, ITM, Unistra/
Inserm)

Alexandre Detappe
(ERC 2023, Institut Paul-Strauss)

Consolidator Grant

Juliette Godin

(ERC 2022, IGBMC)

Nicolas Padoy

(ERC 2023, IHU, ICube, Médecine)

Guilhem Chaubet
(ERC 2025, CBST, Unistra/CNRS)

Les centres de réference 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 & expression psychiatrique

Responsable : Carmen Schroder

Centre de référence

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

Responsable : Thierry Martin

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

Responsable : Aleksandra Nadaj-
Pakleza
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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 : Hélene 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 CRMR sont

. homologués a Strasbourg.
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L'Institut hospitalo-universitaire (IHU)

LIHU Strasbourg est I'Institut Hos-
pitalo-Universitaire dédié & la
chirurgie d’avenir, mini-invasive,
guidée par 'image et augmentée
par les technologies numériques et
la robotique.

La vision est d’établir les nouveaux
standards pour une prise en charge
personnalisée des patients, en in-
tégrant les actes opératoires dans
des parcours innovants qui ré-
duisent le risque de complications
et améliorent la qualité de vie. La
mission est d’‘accélérer le transfert
des innovations vers les patients,
par lintégration systématique du

soin, de la recherche, de la forma-
tion et de la valorisation.

Lambition est de garantir un im-
pact positif pour les patients et
leur famille, les équipes de soins
ainsi que pour le systéme de san-
té et d’étre un contributeur majeur
pour le développement de la filiere
industrielle frangaise des techno-
logies médicales.

Le nouveau projet d’'lHU va dé-
velopper différentes approches
intégrant I'lA grace & l'équipe de
Nicolas Padoy qui est un des pi-
liers du Cluster national 1A ENACT

(Nancy - Strasbourg). Lévolution
de la chirurgie va intégrer aussi de
nouveaux concepts comme ceux
de la bio-chirurgie réparatrice qui
repose sur l'utilisation de bioma-
tériaux développés dans les unités
UMR Inserm strasbourgeoises.

Ce projet ambitieux est le seul en
France consacré a la chirurgie et
l'interventionnel de demain.

Il est tres fortement soutenu par
nos institutions et nos collectivités.

Directeur : Pr Christian Debry.

Les FHU — Fédérations Hospitalo-Universitaires
(HUS/Unistra/Inserm)

DATA-SURGE (2025)
Directeur : Pr Eric Noll.
Data-Sciences et e-health
for Perioperative Medicine

Le projet de FHU DATA-SURGE en-
tend exploiter les derniéres avan-
cées numeériques en santé, telles
que les dossiers patients électro-
niques et les systémes de moni-
torage connectés, pour améliorer
les soins périopératoires. En appli-
quant des techniques de sciences
des données & de vastes jeux de
données périopératoires, le projet
entend personnaliser la surveil-
lance, améliorer le vécu patient,
prédire les complications, optimi-
ser les procédures intervention-
nelles et améliorer la rentabilité du
systéme de soins.

La FHU combine l'expertise des
cliniciens, des statisticiens, des
professionnels de la sécurité des
données et des représentants des
patients pour atteindre ces objec-
tifs. A titre d’exemple, des travaux
concernant l'utilisation de la qua-
lité de soins ressentie par les pa-
tients (PROMS) via le programme
OPTIMISE_IT, et la mise en ceuvre
de techniques avancées d’‘analyse
et de gestion des données, no-
tamment génomiques et d’ima-
gerie. La FHU DATA-SURGE met
laccent sur la collaboration entre

cliniciens, statisticiens et cher-
cheurs en apprentissage automa-
tique pour maximiser le potentiel
des données de santé. Le projet
saligne également sur des initia-
tives denseignement, intégrant
linformatique de la santé dans
les programmes de formation et
favorisant les collaborations inter-
disciplinaires.

Dans l'ensemble, la FHU DA-
TA-SURGE ambitionne de révolu-
tionner les soins de santé périopé-
ratoires en combinant I'expertise
clinique & la pointe de la science
des données, positionnant les HUS
et 'UNISTRA comme des leaders
dans la gestion et l'analyse des
données de santé.

TARGET (2025)

Directrice : Pr Julie HELMS
Controle de la réponse
inflammatoire aigué inadaptée

La FHU TARGET a pour objec-
tif de décrypter et de controler
la réponse inflammatoire aiguég,
processus clé du sepsis, de lI'ana-
phylaxie et du rejet de greffe, qui
contribue & une morbi-mortali-
té élevée et a des colts de santé
importants. Ces pathologies par-
tagent des meécanismes throm-
bo-inflammatoires, impliquant
'endothélium, I'épithélium et des

complexes tels que microvésicules
et NETs, dont la compréhension
reste partielle.

Le projet repose sur un consor-
tium multidisciplinaire et s‘appuie
sur des cohortes longitudinales
adultes et pédiatriques, des mo-
deles précliniques innovants, des
plateformes de biologie et d'ima-
gerie de pointe, ainsi que surl’intel-
ligence artificielle et I'expertise des
cliniciens des CHU. Huit work pac-
kages structurent le programme,
allant de la caractérisation des
données et des systémes physio-
pathologiques & l'exploration de
modeéles innovants, leur validation
préclinique et clinique via des es-
sais adaptés, le développement de
tests diagnostiques rapides, I'inté-
gration de filieres patients et la
formation interdisciplinaire.

En combinant recherche fon-
damentale, translationnelle et
clinique, la FHU TARGET a pour
ambition de créer un pdle d’ex-
cellence en immuno-inflamma-
tion et transplantation, intégrant
soins, recherche et enseignement.
Le projet vise & valoriser I'innova-
tion, renforcer l'attractivité aca-
démique et clinique du site, et fa-
voriser 'émergence d’'une nouvelle
génération d’hospitalo-universi-
taires.
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Les RHU — Recherche Hospitalo-Universitaire

DELIVER
Directeur : P"Thomas Baumert
HUS/Unistra/Inserm

Lauréat du prestigieux appel ANR
Recherche Hospitalo-Universitaire
en santé (RHU-5) (2021-2027), DE-
LIVER est un programme de R&D
public-privé de pointe qui combine
des modeéles dérivés de patients,
et intégre les derniéres techno-
logies d'imagerie associées a I'lA.
Ce projet intégre aussi de grandes
cohortes prospectives de patients
inclus dans des programmes de
surveillance du carcinome hépa-
tocellulaire (CHC), afin d'apporter
des innovations thérapeutiques
pour la fibrose hépatique avan-
cée et le CHC. Ce projet ambitieux
confirme l'importance et l'excel-
lence de I'axe immunité-infection
et onco-hématologie de Stras-
bourg. Le consortium réunit un ré-
seau de cliniciens, de biologistes et
d’informaticiens de 'UMR 1110 et
de I'HU de Strasbourg associé a
des industriels du domaine.

C’IL-LICO

Directrice : Pr Héléne Dolifus
HUS/Unistra/Inserm

C’IL-LICO est un projet de re-
cherche translationnelle de type
RHU (2017 a 2024) qui s’intéresse
aux ciliopathies, un vaste groupe

de maladies génétiques rares et
graves causées par un dysfonc-
tionnement ciliaire induisant un
large spectre de manifestations
cliniques, notamment une dégra-
dation de la fonction rénale. Le
projet visait & traiter I'hétérogé-
néité clinique et génétique des
anomalies rénales dans les cilio-
pathies et & combler le manque
de connaissances sur [histoire
naturelle des patients, qui limite le
développement de nouvelles thé-
rapies ciblées. Dans ce contexte, le
projet C'IL-LICO visait & :

1. construire une stratification mé-
canistique des ciliopathies, a
I'aide de lintelligence artificielle
(IA), afin de regrouper les cilio-
pathies suspectées et déja dia-
gnostiquées dans une classifica-
tion orientée vers le traitement ;

2. construire des bio-kits préts a
'emploi pour évaluer & la fois
le diagnostic et le pronostic de
I'évolution des altérations ré-
nales chez les patients atteints
de ciliopathie ;

3. offrir la possibilité de développer
des approches thérapeutiques
sur mesure de premier ordre,
prétes d entrer en phase de dé-
veloppement clinique.

Le consortium a réuni un réseau
de cliniciens, de biologistes et d’'in-

Les chaires d’excellence (France 2030)

Romeéo RICCI (IGBMC)

La chaire d’excellence (ANR) du la-
boratoire de Roméo Ricciinaugure
un changement de paradigme
en immunologie. Elle révéle com-
ment les membranes cellulaires
orchestrent le dialogue entre mé-
tabolisme et inflammation. Ce
concept innovant ouvre la voie
a de nouvelles approches théra-
peutiques contre les grandes ma-
ladies chroniques. Porté par des
technologies de pointe, le projet
place Strasbourg au coeur de la
recherche biomédicale internatio-
nale. Cette chaire incarne 'ambi-
tion de la faculté : allier excellence
scientifique et impact clinique
majeur.
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Albert WEIXLBAUMER (IGBMC)

La chaire dexcellence (ANR) du
laboratoire d’Albert Weixlbaumer
a été attribuée pour étudier la
coordination entre la transcrip-
tion et I'épissage de 'ARNm chez
I'Homme. Ce processus d'épissage
est essentiel a la diversification
protéomique car plusieurs ARNm
matures peuvent étre produits
a partir d'un seul pré-ARNm. La
compréhension de ce mécanisme
fondamental permettra certaine-
ment de comprendre les processus
de nombreuses maladies. Ce pro-
jet emblématique illustre la force
biomédicale strasbourgeoise qui
générera des collaborations im-
portantes avec le secteur santé.

formaticiens de I'Institut Imagine,
de I'INSERM, de I'APHP, du CHU de
Strasbourg et de I'Ecole Polytech-
nique, ainsi que d’abord Alexion,
puis MEDETIA, en tant que parte-
naires industriels reconnus inter-
nationalement dans le domaine
des maladies rares.

INNOV4EPIK
Dr Anne de Saint Martin
HUS

Le RHU Innov4ePiK, consacré aux
approches diagnostiques et thé-
rapeutiques innovantes dans les
encéphalopathies épileptiques
et développementales liées aux
génes potassiques selon le mo-
déle de la médecine dite des « 4P »
(prédictive, préventive, personna-
lisée et participative), est coor-
donné par llnstitut Imagine dirigé
par le P'Rima Nabbout. Le CHU de
Strasbourg co-pilote le Work Pac-
kage 1 — Deep phenotyping using
retrospective multi-center patient
cohort, qui vise & constituer et ex-
ploiter une cohorte rétrospective
nationale (patients porteurs de
mutations KCNB1, KCNT1, KCNA2)
afin d’enrichir la base de données
clinique et faciliter l'identification
de phénotypes, d'outils de stratifi-
cation et de biomarqueurs.

s




2025-2030

Notre plan
d'action

POUR LA RECHERCHE EN
SANTE STRASBOURGEOISE



STRATEGIE

2025 > 2030 : UNIS POUR LA RECHERCHE

NOTRE PLAN D’ACTION

12 actes fondateurs pour relever ensemble les défis
strasbourgeois de la recherche en sante.

Nous coordonner
plus efficacement
pour un continuum
de la recherche

B Renforcer la coordination universitaire de la recherche en santé par la
collaboration de 'ensemble des acteurs du site strasbourgeois.

Lobjectif est de coordonner le continuum de la recherche en santé de « la
maladie de ’THomme » au « fondamental » avec un respect de I'indépen-
dance et de I'éthique de cette recherche, conscients de I'enrichissement
mutuel de ces différentes formes de recherche permettant un espoir de
sérendipité. Cette politique de site, mise en place avec I'lnserm, le CNRS
et 'INRIA, doit définir les orientations stratégiques (organisations, théma-

en sante tiques, priorités, infrastructures) selon un contrat (contrat d’'objectifs et de
moyens) passé avec les acteurs territoriaux. Cette démarche territoriale
déterminée doit étre soutenue par une politique nationale beaucoup plus
engagée qu’elle ne l'est dans le domaine de la biologie et santé. C'est un
objectif majeur qui va demander beaucoup d’énergie collective.
Bl Porter cette stratégie de recherche au sein de la gouvernance de
I'université et du CHU.

Réformer En I'état, cette politique de recherche est portée par:

notre gouvernance ° les Vice-présidents Recherche et Santé de I'Université ;

pour étre plUS . :es Doyens dzs Focultehs de hsor;tedstrosbourgemseT ; | . o

o « le Vice-président Recherche, le directeur général et le président de la
efficaces P o P
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Commission médicale d'établissement du CHU ;
* le président du CRBSP;
* les représentants des ONR ;

« d’autres acteurs comme les CH, les URPS et certains établissements qui
souhaitent s'engager dans le développement de la recherche en santé.

Les acteurs de la gouvernance doivent se retrouver dans un comité terri-
torial alsacien de coordination de la recherche en santé qui rassemble les
principaux acteurs. Cette nouvelle organisation doit permettre de simplifier
et de rationaliser I'organisation de la recherche en santé en lien avec I'en-
semble des compétences « recherche » nécessaires. Lobjectif est d'étre « au
service des chercheurs » en partant d’'un principe qui est de « tout faire pour
les aider & réaliser leur projet » Cette nouvelle coordination est en phase
avec le projet de restructuration fonctionnelle de la DRCI qui va devenir une
« Maison de la Recherche » au service des chercheurs.

Il faut aussi mener une réflexion nationale et locale pour aller vers une sim-
plification de la gouvernance, comme cela a été évoqué dans de nombreux
rapports. Cette évolution doit permettre de consolider le modeéle de CRBSP
(Comité de la Recherche en matiére Biomédicale et de Santé Publique) en
le faisant évoluer vers une structure de gouvernance partenariale territo-
riale qui permette une meilleure synergie entre les acteurs de la recherche
en santé en déterminant « le réle de chacun ». Lobjectif est de « mettre au-
tour de la table » les représentants des acteurs de la recherche en santé
avec l'objectif prioritaire de tout faire pour avoir plus d'agilité et d’efficacité.



Bl Définir des principes qui vont permettre de mettre en ceuvre le plan
d’action.

Pour une mise en ceuvre pragmatique de la stratégie, il y a 8 prérequis élé-
mentaires :

1. Définir des axes thématiques et transversaux prioritaires.
2. Développer les capacités de coopération pluridisciplinaires.

3. Renforcer nos masses critiques d’enseignants-chercheurs et cher-
cheurs par une stratégie dattractivité qualitative déterminée et
adaptée.

4. Renforcer nos plateformes technologiques et infrastructures de re-
cherche pour faciliter 'accés & des outils & la hauteur des besoins et
des engagements de nos chercheurs.

5. Renforcer nos capacités de collectes de données de biobanking et de
transfert d’échantillons (MTA).

6. Renforcer 'accompagnement des porteurs de projets pour le déve-
loppement de la recherche translationnelle impliquant la personne
humaine en organisant/facilitant l'accés aux données et aux préle-
vements (entrepéts de données de santé [EDS], biobanques) et en
simplifiant les procédures réglementaires incluant les aspects « pro-
priété des données ». Cette restructuration des missions au sein d’une
« Maison de la Recherche » doit permettre, avec des moyens dédiés,
de renforcer considérablement la recherche biomédicale aussi bien
dans sa dimension recherche « translationnelle » que dans sa dimen-
sion « clinique ».

7. Communiquer activement sur ces réorganisations afin que chaque
enseignant-chercheur HU créatif porteur d'une idée projet puisse
trouver rapidement « son chemin » pour mettre en ceuvre son projet.

8. Etre capable de mettre en ceuvre un « parcours projet » qui méne de
« I'idée créatrice » a « 'innovation » puis au « produit » (Med et Bio-
Tech) qui sera accessible (au plus grand nombre) pour améliorer (voire
transformer) la santé et le bien-étre de nos populations. Pour celaq, il
faut une chaine de compétences, notamment entrepreneuriales qui
permette, avec I'aide « d’incubateurs », la maturation et I'épanouisse-
ment des initiatives de recherche académiques et privées.

STRATEGIE

Définir

les principes
de la mise en
ceuvre de notre
plan d’action

Bl Définir des axes de recherche thématiques et transversaux
prioritaires.

La structuration de ces axes de recherche est un objectif majeur. Leur
identification est issue d’'un travail de cartographie préalable qui a permis
d’'identifier nos domaines d'expertise les plus compétitifs. Il faut assumer en-
semble 'adage suivant « Il n'est pas possible de tout bien faire dans tous les
domaines ». Il faut donc faire des choix concertés et raisonnés. Dans notre
écosysteme universitaire et hospitalo-universitaire, quatre grands domaines
thématiques ont été identifiés. lls vont permettre des synergies fortes entre les
différentes formes de recherche.

1. Le théme « Immunité — Infection et Onco-hématologie » mobilise,
a Strasbourg, une masse critique de chercheurs de premier ordre. Dans
ce domaine, il existe de plus en plus d’interactions et de convergences
conceptuelles et technologiques qui argumentent un regroupement thé-
matique. Dans une premiére étape exploratoire, I'objectif est de trouver
des synergies nouvelles pour créer des projets communs avec une force
de frappe supplémentaire, tout en continuant & développer les projets de
chaque équipe. Cette synergie doit apporter une cohérence nouvelle non
seulement en recherche mais aussi pour le développement de nouvelles
stratégies de soins. Cette responsabilité « d’innovation » doit étre un point
fort de notre écosystéme hospitalo-universitaire a Strasbourg.

2. Le théme « neurosciences » est « historiquement » un théme de re-
cherche important & Strasbourg avec différentes équipes dont la collabo-

Définir 4 axes
thématiques
prioritaires

et 3 domaines
transversaux
pour une
recherche
pluridisciplinaire
innovante
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4 AXES THEMATIQUES PRIORITAIRES

IMMUNITE
=INFECTION CHIRURGIE MALADIES
ET ONCO ET IMAGERIE RARES
-~HEMATOLOGIE INNOVANTE ET PEDIATRIE

THERAPIES INNOVATION DONNEES DE SANTE
INNOVANTES SOCIALE &IA

Thérapies chimiques Production universitaire Données multimodales
innovantes (Alsace Exposome) hospitaliéres et universitaires

Thérapies géniques Institut d’innovation sociale Plateforme

Thérapies cellulaires Pdle Santé publique des HUS EDS (entrepots)

& organoides
Acteurs du monde Analyse (1A)

Autres thérapies de la santé et citoyens -
innovantes Valorisation

Institut universitaire
de la durabilité

3 DOMAINES TRANSVERSAUX

ration avec les services des HUS peut encore étre développée. C’est un axe
majeur avec des perspectives et des défis de santé publique fondamentaux
notamment dans le domaine des maladies neurodégénératives. Les forces
strasbourgeoises doivent nous permettre de devenir un centre de recherche
en neurosciences de premier ordre en France et en Europe en renforcant
les collaborations transfrontalieres en particulier dans le cadre du réseau
NEUREX.

3. Le théme « chirurgie et imagerie innovante » est un théme particulie-
rement important et structurant a Strasbourg. La reconnaissance de notre
site par la création du seul IHU frangais dédié a la chirurgie est un point fort
qu’il faut renforcer avec l'objectif de développer de nouvelles technologies
numeériques. La force scientifique en IA de I'lHU est une plus-value majeure
de notre site qu’il faut mettre en synergie avec ENACT et les services des
HUS en particulier I'excellente plateforme d'imagerie interventionnelle.
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4. Le théme « Maladies rares et pédiatrie » est un axe nouveau fondé sur
des compétences de haut niveau en particulier en neuro-ophtalmo-géné-
tique. Cela doit permettre un développement majeur avec d'importantes
retombées en terme de recherche mais aussi de prise en charge innovante
au sein des HUS. La prise en charge des maladies pédiatriques, incluant de
nouvelles stratégies de dépistage, va générer des projets scientifiques origi-
naux pour lesquels le site strasbourgeois a des compétences de haut niveau.

B Il est aussi essentiel de renforcer notre capacité a faire émerger
d’autres thématiques translationnelles structurantes.

Par exemple la pharmacologie et les maladies métaboliques et cardiovas-
culaires, ce qui peut étre considéré a terme comme un ou des nouveaux
themes émergents.

Il faut collaborer & renforcer la recherche en soins premiers (médicaux et
paramédicaux) pour développer des projets d'impact répondant a des
questions simples d’organisation et de soins courants. Ce développement
peut & terme aussi devenir un domaine thématique prioritaire.

Il est nécessaire de développer des axes de recherche en santé publique
avec des initiatives d’ingénierie de santé publique sur des themes clefs
comme par exemple « santé de la mére » en favorisant des collaborations
avec les sciences humaines et sociales.

B Dans notre écosystéme de grands domaines transversaux doivent
aussi étre recherchés. Nous avons identifié 3 domaines transversaux qui
vont contribuer & renforcer les 4 axes thématiques en apportant une
« originalité » strasbourgeoise par nos compétences de site.

1. LES THERAPIES INNOVANTES (MTI), domaine partagé par les 3 facul-
tés de santé, sont un axe majeur qui va intéresser tous les domaines thé-
matiques prioritaires. Ces thérapies innovantes (thérapies géniques, thé-
rapies cellulaires, thérapies tissulaires) ont des applications actuelles et
potentielles qui sont majeures dans le champ des maladies immunitaires,
infectieuses, onco-hématologiques, neurodégénératives et dans de nom-
breuses maladies rares.

Lexpertise de nos unités de recherche, dans un cadre pluridisciplinaire,
avec des technologies de pointe, offre un environnement extrémement fa-
vorable & la réalisation de projets ambitieux. Cela doit devenir un axe fort
de recherche et de soins innovants a Strasbourg.

Les applications sont nombreuses. Par exemple, la chirurgie de demain
pourra étre une bio-chirurgie de réparation utilisant des procédés d’ingé-
nierie tissulaire innovants. Autre exemple, le savoir-faire en chimie biolo-
gique et thérapeutique, point fort des facultés de pharmacie et de chimie,
est un domaine & valoriser.

C’est un atout unique pour la recherche préclinique intégrant toutes les
ressources nécessaires pour la découverte, la formulation et le dévelop-
pement de candidats — médicaments, mais aussi d’'outils diagnostiques et
théranostiques.

2. DONNEES DE SANTE ET IA. La science de demain sera une science de la
donnée avec de nouvelles approches algorithmiques qui seront complé-
mentaires d’approches scientifiques par hypothése plus classiques.

Ce domaine, particulierement important & Strasbourg, est partagé par les
4 axes thématiques prioritaires. Le développement de I'lA en santé avec le
cluster national IA ENACT, incluant des compétences de premier ordre de
I'lHU et des HUS, est une priorité de développement pour le site strasbour-
geois.

Ce domaine majeur est un défi pour la recherche biomédicale. Il est indis-
pensable de disposer rapidement d’'une plateforme interopérable adossée
A un entrepdt de santé conforme au reglement européen. Les entrepdts du
réseau PAISAGE du C-GEST doivent se développer en créant des synergies
avec les Data Centers des universités, notamment celui de l'unistra, qui est
une référence nationale aux standards technologiques et réglementaires.

STRATEGIE

A La gouvernance de ces
axes thématiques et do-
maines transversaux doit

étre transparente et inté-
grée, répondant a quelques
principes :

« Etre au service d’une straté-
gie de coordination collec-
tive en élaborant une feuille
de route.

« Etre attentive & permettre
d’optimiser la création et/ou
'accés a des plateformes/
infrastructures et & des finan-
cements communs (veille des
AAP).

« Etre engagé a restituer,
selon un agenda et des in-
dicateurs simples, I'évolution
du projet a la gouvernance
institutionnelle.

A La feuille de route de
cette gouvernance sera
discutée par les instances

hospitalo-universitaires et
universitaires coordonnant
la recherche en santé.
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Nous nous sommes fixés I'objectif de rattraper le retard que nous avons pris
en s‘appuyant sur les forces de collaborations transfrontaliéres notamment
avec le LIH (Luxembourg), 'Allemagne, la Suisse selon un modéle proche du
projet CLINNOVA, et cela en s‘appuyant sur nos référents EUCOR et EPICUR.

Lenjeu de souveraineté nationale et européenne des données de santé
dans un environnement réglementaire soucieux d’'une éthique respectueuse
de chacun est un sujet majeur pour I'écosystéme strasbourgeois.

3.LINNOVATION SOCIALE, avec une dimension santé publique, est un enjeu
majeur qui fait appel aux compétences des sciences humaines et sociales,
point fort de notre université.

Lapproche moderne « One Health » (« Une seule Santé ») intégre, plus
que toute autre, une approche pluridisciplinaire et pluripartenariale avec
en particulier des dimensions épidémiologiques et analytiques. Dans ce
contexte, la mise en place de la plateforme « Alsace Exposome » est certai-
nement un de nos projets prioritaires.

Ce domaine transversal est un levier majeur pour développer de nouvelles
stratégies plus prédictives et préventives en développant une science plus
participative avec des étapes de co-construction permettant une ap-
proche citoyenne. Lobjectif est de redonner confiance dans la science pour
un « mieux étre » de nos populations, en particulier les plus précaires.

Construire
une stratégie
« Attractivite-
Excellence »

B Construire une stratégie « Attractivité — Excellence » pour favoriser le
recrutement de jeunes enseignants-chercheurs hospitalo-universitaires
et universitaires afin de faciliter en particulier le recrutement des futurs
DU de nos UMR

Ce plan stratégique doit étre construit de fagon pluriannuelle pour per-
mettre un effort de recrutement européen, voire international, gréce a un
plan d'action « Attractivité — Excellence » que nous devons mettre en place
avec un soutien engagé des HUS, des collectivités et le cas échéant d'ac-
teurs privés.

Cette stratégie doit permettre d'accompagner nos jeunes (CCA, AHU, PHU)
qui s'engagent mais aussi nos seniors, piliers de notre organisation, pour
pouvoir renforcer leur place dans un systéme qui exige des compétences de
haut niveau « tout azimut ».

Dans I'écosysteéme strasbourgeois, le soutien des Fondations Unistra/HUS et
FORCE est un point fort qui doit étre amplifié en particulier pour recruter
des compétences de haut niveau par des actions « Welcome in Alsace for
Health Research ».

Renforcer notre
rayonnement
européen et
international
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B Co-construire une stratégie de rayonnement international par des
projets européens ou internationaux dans des axes prioritaires validés
par la gouvernance de la recherche en santé

La recherche en santé s’inscrit dans une compétition « internationale » qui
nécessite de trouver des convergences de themes, de moyens et de finan-
cements, ce que le Pble Santé de notre site strasbourgeois souhaite porter.
Nous pouvons tirer parti de nos partenariats internationaux, en premier lieu
dans le cadre de nos campus et universités européennes Eucor et Epicure,
pour développer des projets d’ampleur en santé.

Il faut pour cela une coordination plus aboutie pour accompagner l'ingé-
nierie complexe de ces projets avec une véritable stratégie « européenne »
(UE) voire internationale comportant une « cellule de veille » et un guichet
de portage des projets européens qui doit idéalement étre partagé.

La stratégie de recherche, & haut niveau, justifie des collaborations aca-
démiques (publiques et privées) qui vont permettre d’identifier des projets
d’'impact. La collaboration avec des industriels de la Med et BioTech est in-
dispensable pour optimiser I'efficacité d’'une recherche qui est confrontée &



des défis sans précédents. Cette collaboration doit se faire dans un cadre
éthique et déontologique exemplaire avec l'aide de partenaires comme la
SATT, Biovalley France et les « incubateurs ».

STRATEGIE

H Développer une stratégie de recherche pluridisciplinaire « Une Seule
Santé » comportant un axe « développement durable » avec des objec-
tifs de prévention

Nous souhaitons nous engager dans une stratégie d'études des facteurs
exposomaux (exogeénes et endogeénes) par un projet « Exposome Alsace »
qui s'intégre au projet d’institut de santé publique et d'innovation sociale et
environnementale de Strasbourg porté par un partenariat Université — HUS
associant I'ARS, les collectivités et d'autres acteurs de la santé.

Ce projet d'institut doit se construire en synergie avec l'institut de la durabi-
lité de l'université et les initiatives locales et nationales de développement
durable portées des hospitalo-universitaires strasbourgeois

Nous avons l'opportunité, ce qui est une grande chance, d’avoir un écosys-
teéme de recherche et de compétences technologiques et industrielles qui
peuvent faire de I'Alsace un « laboratoire » d’expertises et d’actions terri-
toriales « Santé globale ». Il faut insuffler cette créativité avec toutes nos
forces de recherche pour en faire un enjeu prioritaire de territoire.

Construire

une structure

de recherche
pluridisciplinaire
« One Health »

H Développer une offre de formation a la recherche (Master — Docto-
rat) collaborative dans les domaines d’excellence prioritaires définis en-
semble et renforcer la culture recherche de nos étudiants.

Cet axe doit permettre de mutualiser nos efforts pour décliner une straté-
gie « recherche en santé » au sein de nos écoles doctorales. Il N’y a pas de
recherche performante sans une formation d’excellence et cela au pro-
fit du soin. Dans ce contexte, il est nécessaire de renforcer la recherche et
la formation en santé publique et en épidémiologie en s‘appuyant sur le
potentiel des centres de référence (y compris des registres) et des hospi-
talo-universitaires et professionnels de santé engagés dans le processus
d’universitarisation de notre territoire.

Il faut poursuivre I'effort de développement de notre dispositif MD-PhD
strasbourgeois pour renforcer I'excellence de la recherche en santé avec
l'objectif de former les enseignants-chercheurs qui seront les DU d’'UMR de
demain. Il faut donner & ces chercheurs la possibilité de parcours au sein
des équipes cliniques des HUS pour renforcer le développement d’'une re-
cherche clinique de qualité.

Il faut aussi renforcer la formation scientifique de nos étudiants (2¢ et 3¢ cy-
cle) en amont de l'offre Master/Doctorat pour redonner une culture scien-
tifique & nos étudiants en santé. lls sont les ressources U et HU de demain.

Ce développement de la formation, qui repose sur des avancées de la re-
cherche, va permettre de créer de nouvelles compétences et de nouveaux
métiers (assistants numériques, médiateurs en santé,...) qui vont in fine ren-
forcer l'offre de soins, notamment dans sa dimension organisationnelle.
Lintérét d’outils nouveaux (IA) doit étre explorée par une recherche spéci-
fique menée avec des projets d'impact.

Développer notre
offre de formation
pour une
recherche en
santé la plus
dynamique
possible

B Faire rayonner la recherche et l'innovation strasbourgeoise par des
actions de communication et de formation a destination de I'ensemble
des acteurs de santé de notre territoire et au-dela dans le cadre de nos
relations internationales

Nous devons co-organiser des rencontres pour nos équipes, entre elles,
et avec des start-up et des industriels en s‘appuyant sur Biovalley France
comme lillustre la réunion de Recherche en Santé co-construite par l'uni-
versité et les HUS depuis 2024.

Il est aussi nécessaire d’avoir une communication auprés de nos étudiants,
de nos doctorants, de nos chercheurs pour créer une véritable « commu-

Faire rayonner
la recherche
en sante
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nauté de la recherche en santé ». Il faut imaginer des modalités de commu-
nication innovantes comme des réseaux et des Hackathons.

Il est nécessaire de communiquer avec Biovalley France et I'écosystéme in-
dustriel sur I'importance de collaborations public-privé indispensables dans
le domaine santé. Il faut transformer le déficit d'image des industriels du
médicament et de la santé auprés de nos étudiants et de nos profession-
nels de santé. Il en va de nos capacités d'innovation qui comporte une part
entrepreneuriale. Cette démarche doit se faire avec transparence et une
exemplarité éthique et déontologique.

Renforcer nos
partenariats
avec ’Etat et les
collectivités

W Elaborer la stratégie de recherche et d'innovation en santé en coopé-
ration avec nos collectivités et 'ARS et le Rectorat (Etat)

La collaboration avec les collectivités est un point stratégique. La collabo-
ration avec la métropole (EMS), la CEA (Collectivité européenne d’Alsace) et
la Région doit étre renforcée en favorisant des initiatives comme la COSABIS
(Coordination Stratégique et d’Accélération en Biologie Santé) qui permet
une indispensable synergie entre les grands centres et 'ensemble des ac-
teurs de recherche de la région.

La collaboration avec I'ARS et le Rectorat doit étre renforcée dans le cadre
d’une politique de recherche et d’'innovation en santé qui doit bénéficier a la
population en phase avec notre responsabilité populationnelle. Cette colla-
boration devra reposer sur des projets d'impact bien évalués. Cette collabo-
ration doit étre incitée par un renforcement de 'engagement déficient d’un
état « strateége » qui doit financer de grands plans répondant & des défis de
santé publique et d’'innovation thématiques et technologiques.

Cette stratégie nationale doit étre en phase (objectifs, organisation, finan-
cement,...) avec les stratégies territoriales portées par les collectivités. Cette
coordination est difficile, mais c’est un point majeur qui doit se construire
de fagon pluriannuelle selon des plans existants (CPER, Triennal, FEDER) en
simplifiant mais surtout en amplifiant de fagon massive I'effort collectif pour
la recherche biomédicale.

Partager une
culture citoyenne
de la science

Bl Créer une culture citoyenne de la science et de la santé

Il faut aussi avoir une communication « grand public » pour la société et nos
élus en faisant briller les succés de la recherche mais aussi les valeurs qu’elle
porte. Il faut chérir le Progrés mais aussi assumer. Les incertitudes qui lui sont
associées. Il faut construire une culture nouvelle pour renforcer la capacité
a développer des stratégies de prévention efficaces (Ex : vaccination). Cet
objectif est un des axes majeurs du projet strasbourgeois d’institut d’innova-
tion sociale et de santé publique et environnementale.

Incarner

les valeurs
portées parla
recherche
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B Faire briller les valeurs éthiques et déontologiques de la recherche en
santé.

La recherche en santé porte, plus que tout autre, des valeurs d’humanisme,
garantes d’un sens fort dans un monde de plus en plus complexe et hété-
rogéne. La pluridisciplinarité de la recherche, forte de ses compétences
en sciences humaines et sociales, apporte une singularité qui est un point
important du site strasbourgeois. Cela doit mener aussi & une réflexion sur
'exemplarité de la recherche, en explorant de nouvelles pistes de I'éthique
(éthique du Care, éthique multimodale « by design »...).
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Plan d’action pluriannuel (2025-2030)
de la stratégie de recherche en sante.
Les 12 projets a concretiser

Mettre en place une nouvelle gouvernance pour une coordination de la politique de site hos-
pitalo-universitaire en coopération avec les ONR (Inserm — CNRS — Inria) avec des objectifs
partagés destinés & développer la recherche translationnelle « au lit du patient ».

- Lobjectif prioritaire est de « faciliter la vie » des enseignants-chercheurs et des cher-
cheurs pour optimiser leur créativité et leur capacité a développer leurs projets.

Définir les modalités de coordination et de soutien des « themes prioritaires » avec un plan
de suivi (agenda, évaluation, perspectives) référé aux instances.

- Lobjectif prioritaire est d’avoir une feuille de route opérationnelle avec des priorités qui
vont permettre la mise en ceuvre du plan d’action.

Construire un projet strasbourgeois « MTI » (Médicaments de thérapie innovante) rassem-
blant les équipes des 3 composantes santé et des HUS en coordination avec 'écosystéme
universitaire, industriel et le péle de compétitivité (Biovalley).

- Lobjectif prioritaire est de développer cet axe particulierement stratégique qui préfi-
gure les traitements de demain avec un souhait de souveraineté territoriale et nationale.

Construire un projet strasbourgeois « Données de santé et IA » sappuyant sur les points
forts en particulier des HUS et de I'lHU et du projet Cluster IA ENACT pour collecter (Data et
Biobanking), stocker (Data Center — EDS), analyser (IA) et valoriser en s‘approchant des stan-
dards européens (Ex : UK Biobank).

= Lobjectif prioritaire est de rattraper notre retard dans le domaine des sciences de la
donnée avec une IA performante en affichant l'ambition d’'une souveraineté francgaise et
européenne.

Construire un projet strasbourgeois « One Health » (université — HUS — ONR — URPS — col-
lectivités — ARS - Rectorat) qui permette une nouvelle approche plus prédictive et préventive
incluant une réflexion sur la création d’'une « Maison de la prévention », en coordination avec
l'institut d’'innovation sociale et de santé publique et environnementale.

- Lobjectif prioritaire est d’avoir une feuille de route « One Health » concréte pour cet axe
majeur fondamentalement pluridisciplinaire.

Mettre en place le premier institut d’'innovation sociale et de santé publique et environne-
mentale de Strasbourg en coordination avec le péle de santé publique des HUS et l'institut
de la durabilité de l'université en développant les axes « Chaires d’excellence », formation et
actions d’innovation sociale et appels a projet et en proposant des services comme la plate-
forme « Alsace — Exposome » (IPHC — université).

- Lobjectif prioritaire est d'avoir une structure opérationnelle qui va donner de la visibilité
et permettre des applications concrétes au service de I'écosystéme de recherche et de
santé de notre territoire.

Construire un projet de recherche en soins premiers (médical et paramédical) pluridiscipli-
naire en faisant appel aux compétences en sciences humaines et sociales universitaires pour
des actions d'impact « santé publique » par exemple en développant des initiatives comme
celle consacrée a « Santé de la mére » et cette amélioration de I'organisation et des parcours
de soins par I'intégration de nouvelles compétences et de nouveaux outils.

- Lobjectif prioritaire est d’avoir des projets avec des « impacts populationnels » intégrant
de nouveaux outils d’e-santé.
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Renforcer notre offre de formation a la recherche Master — Doctorat notamment par notre
dispositif MD-PhD dans les unités de recherche mais aussi par des parcours dans les services
hospitaliers et agir pour renforcer la culture scientifique de nos étudiants en santé de 2¢ et de
3¢ cycle par de nouveaux enseignements dédiés. Cette nouvelle offre de formation doit aussi
in fine permettre de créer de nouvelles compétences et de nouveaux métiers (assistants nu-
meériques, médiateurs en santé...) qui vont transformer le soin en intégrant des outils nouveaux
(1A).

- Lobjectif prioritaire est d’avoir un projet de formation a la recherche « multimodale »
touchant le plus grand nombre d’étudiants avec des applications potentiellement profes-
sionnalisantes.

Mettre a disposition des ressources (hospitalieres et universitaires) pour améliorer notre capa-
cité & déposer et & accompagner des projets européens en particulier dans le contexte de
nos campus européen EPICUR et EUCOR comme par exemple le projet transfrontalier Trans-
boarder Use Case CLINNOVA (en cours).

- Lobjectif prioritaire est d’avoir une / des structure(s) support coordonnée(s) pour amé-
liorer concrétement notre réussite dans les appels a projets européens incluant les ERC.

Mettre en ceuvre le projet « Attractivité — Excellence » avec les HUS et les partenaires (ARS,
Rectorat, Fondations, collectivités) pour redonner confiance et renforcer notre communau-
té d’enseignants-chercheurs hospitalo-universitaires et de chercheurs en particulier pour re-
cruter les futurs DU de nos unités de recherche. Ce projet doit prioritairement accompagner
« NOS jeunes » qui s'engagent mais aussi renforcer nos « seniors », piliers de notre systeme, pour
conserver leurs compétences.

- Lobjectif prioritaire est de disposer de ressources humaines, objet le plus précieux, pour
conserver voire améliorer nos capacités de recherche.

Renforcer la recherche clinique strasbourgeoise dans le cadre de la « Maison de la Re-
cherche » par une transformation de la DRCI des HUS comportant une réorganisation et un
fléchage des ressources humaines et financieres (SIGAPS — SIGREC) vers les domaines théma-
tiques prioritaires sur la base de projets aboutis.

- Lobjectif prioritaire est de promouvoir un projet de réorganisation de la recherche cli-
nique a la hauteur des moyens et des ambitions des acteurs du site strasbourgeois.

Définir précisément les besoins en ressources humaines et en plateformes/infrastructures
avec un objectif de mutualiser et de renforcer les outils de la recherche (HUS, CRBS, institu-
tions) au profit de nos équipes de recherche.

- Lobjectif prioritaire est d’avoir un réseau mutualisé de structures et de plateformes de
recherche de haut niveau accessibles a la communauté des chercheurs strasbourgeois.

A Chaque action doit faire l'objet d’'une « Fiche d’action pratique ».
En synthése, il est nécessaire de :

1. définir 'agenda de co-construction et de mise en place des projets
prioritaires ;

2. mettre en place pour chaque projet un groupe de travail « resserré »
représentatif avec la mission de rédiger une fiche projet qui précise les
objectifs, les attendus, les moyens nécessaires, 'agenda et les criteres
d’évaluation ;

3. définir la stratégie de pilotage pluri partenariale de ce plan d’'action ;

4. rendre compte aux instances de gouvernance de 'avancement de ce
plan d’action.



Nos indicateurs strasbourgeois
» Nombre d’équipes labellisées

«Nombre et qualité des ensei-
gnants-chercheurs (HU et U) et
personnels de recherche ratta-
chés aux unités de recherche

* Nombre de doctorants

- Réussite aux appels a projets ATIP
Avenir et ERC

* Réussite aux appels & projet ANR

» Réussite aux appels & projets
PHRC — N, PHRC — R, PHRIP, PREP,
PRME

* Nombre détudes académiques
et industrielles avec une évalua-
tion par des marqueurs : besoins
RH et techniques, financements,
inclusions, publications,...

« Contrat de recherche d’interface
des chercheurs (ONR) et des clini-
ciens hospitaliers (HUS)

e Production  scientifigue des
équipes et des chercheurs, ensei-
gnants-chercheurs (HU)

* Brevets, partenariats industriels
et création de start-ups

« Actions d’'information et de com-
munication

* Nombre de projets « One Health »

Outils de pilotage

Les évaluations quinquennales
des structures et établissements
de recherche permettent de re-
cueillir les différents indicateurs
dont certains sont mentionnés
ci-dessus, mais elles ne favorisent
pas 'adaptation rapide des stra-
tégies aux évolutions scientifiques
et démographiques. Lélaboration
d’une stratégie ambitieuse en san-
té suppose donc le déploiement
d’outils de pilotage partagés et
interopérables, tirant parti des

avancées de lintelligence artifi-
cielle pour intégrer les données et
produire des tableaux de bord &
destination des acteurs de la re-
cherche du site strasbourgeois.

Lenjeu d'une stratégie de pilotage
pluriannuelle avec des indicateurs
validés est important. Il faut me-
ner un travail conjoint entre les
différents acteurs (Université, HUS,
ONR) pour avoir un systeme sim-
plifié et efficace qui permettra de
guider notre stratégie et donc nos
choix. C’est un sujet majeur.

Anne Charloux
Doyenne de la Faculté de méde-
cine, maieutique et sciences de la
santé de Strasbourg

Esther Kellenberger
Doyenne de la Faculté de phar-
macie de Strasbourg

Florent Meyer
Doyen de la Faculté de chirurgie
dentaire de Strasbourg

Jean Sibilia
Vice-président Santé et Territoire
de I'Université de Strasbourg

Valérie Lamour
Vice-doyenne de la Faculté de
médecine, maieutique et sciences
de la santé de Strasbourg. Prési-
dente du CRBSP

STRATEGIE

Strasbourg, le 15 octobre 2026

Samir Henni
Directeur général des Hopitaux
universitaires de Strasbourg

Ferhat Meziani
Vice-président Recherche
des Hopitaux universitaires

de Strasbourg

Vincent Laugel
Président du Conseil scientifique
de la DRCI des Hoépitaux universi-

taires de Strasbourg
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PERSPECTIVES

RECHERCHE EN SANTE STRASBOURGEOISE
Une stratégie de campus

Un environnement santé extremement favorable

1. Nouvel Hopital Civil 6.PH8 10. Centre de recherche
2009 « 350 millions € 2012-2025 + 1,5 millions € en biomédecine

2. Haras 7. IHU 2019 « 35 millions €

2013 « 30 millions € 2016 « 220 millions € 11. Cardo Centre de propriété
3. Haras Biocluster 8. Unité de simulation intellectuelle

2014 « 5 millions € 2017 * 1 million € 2019 ¢ 52 millions €

4.IRCAD 2 9. Icube 12. Parc des technologies
2014 « 60 millions € 2018 « 6 millions € médicales

5. Faculté de chirurgie dentaire 2021+ 100 millions €

2014-2018 « 30 millions €
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PERSPECTIVES

Les dynamiques en un coup d’ceil

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

P

Facultés de santé

FMTS

R

CRMR FHU
Facultés ESBS
des Sciences Télécom Physique
ONR .
« CHU Industriels
( UMR/UR ITI )
INSERM > €% <)
) Biovalley France
CNRS UNISTRA
RHU
INRIA
IBMC IGBMC SATT
ICANS IHU IGMA
Quest for health
INCI IRMA  IPHC CH
ICUBE MISHA AHP-PReST IRCAD CEED GEPROMED

t

NextMed

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 d’étude du diabéte

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 a 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

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 ’lHomme — 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

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

Phenomin (Celphedia)

Neft :
WUEASOTR Y — InfraFrontier Centre
PN AN N A

VW/A‘W"%‘%«E@? coordinateur national,

Yk

modeles animaux (ICS,
IGBMC)

ProFi Spectrométrie de
masse (IPHC)

FBI France Biolmaging,
noeud de site RISEst

Y/

Plateformes
de haut niveau

FLI France Life Imaging, Insectarium
nceud (iCube) (IBMC)

France génomique, Usine-école EASE
noeud GenomEast (Unistra)

(IGBMC) CEERIPE

IFB Institut francgais de (Unistra, UR MSP)
bioinformatique, nceud CYRcé (Unistra)

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

CNRS (Cyclotron, IPHC)

Réseau des plateformes
CoRTecS
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PERSPECTIVES

La recherche en santé a Strasbourg : nos équipes

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
Biomateériaux 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

Centre hospitalier universitaire
Dir. Samir Henni

CBST UMR 7199

Unistra/Cnrs « Faculté de
Pharmacie

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

DIATECH ¢ UR 7294
Unistra/Ceed

Diabéte et thérapeutique
Dir. Karim Bouzakri

HUS/Unistra/Cnrs/Inserm

East North-Hematology Oncology
Pediatrice consortium

Dir. Natacha Entz-Werlé
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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

Institut de cancérologie Strasbourg
Europe
Dir. Xavier Pivot

I-CUBE ¢« UMR 7357
Unistra/Cnrs

Laboratoire des sciences

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

Dir. Fabrice Heitz

Unistra/Inserm/Cnrs
Institut de génétique,
biologie moléculaire
et cellulaire

Dir. Patrick Schultz
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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. Siamnak Bahram

IRMA « UMR 7501
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




(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

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

MCVT « UR 3074

Unistra

Médecine cardiovasculaire
transactionnelle

Dir. Valérie Schini-Kerth

MSP « UR 3072

Unistra

Mitochondrie, stress oxydant
et protection musculaire

Dir. Anne-Catherine Lejay

NANOREGMED ¢« UMR_S 1260
Unistra/Inserm
Nanomédecine régénérative
Dir. Nadia Benkirane-Jessel

PHAVI « UR 3073

Unistra

Pathogens Host Arthropod Vectors
Interfaces

Dir. Gilles Prévost

Unistra/Cnrs/Misha

Sociétés, Acteurs, Gouvernement
en Europe

Dir. Marine de Lassale

STEP « UMR_S 1329
Unistra/Inserm
Strasbourg Translational
Neuroscience & Psychiatry
Dir. Luc Dupuis

CEED Centre Européen d’Etude du Diabéte

i

PERSPECTIVES

Les ITI

ITI Institut thématique
interdisciplinaire (2025/2028)

HEALTHTECH Sciences &
technologies de I'information
pour la santé

HIFUNMAT Matériaux
hiérarchiques et fonctionnels

IMCBIO+ Biologie Moléculaire et
Cellulaire

IMS Institut du médicament

INNOVEC vectorisation &
délivrance de biomolécules

IRMIA++ Mathématiques,
interactions & applications

MAKERS Fabrique de la société
européenne

NeuroStra Systéme nerveux de
'adaptation aux pathologies

SUSTAINABILITI Soutenabilité
des hydrosystémes et des socio-
écosystémes urbains

TRANSPLANTEX NG+ Maladies
allo-immunes (transplantation)
et auto-immunes

CIC Centre d'Investigation Clinique
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PERSPECTIVES

Unistra : la sante, domaine majeur

Université de Strasbourg — CNRS
— Inserm = Inria - Inrae

« 70 Unités de Recherche réparties
en 3 Domaines:

Domaine | : Sciences Humaines
et Sociales — Droit, Gestion,
Economie

Domaine Il : Sciences et Tech-
nologies

Domaine lll : Vie et Santé
« 10 écoles doctorales

« 15 Instituts thématiques interdis-
ciplinaires

* 35 composantes

« 65 plateformes cartographiées
via CORTECS (dont nceuds in-
frastructures nationales)

» 2851 statutaires EC et C

Partenaires associés — site Uni-
versité de Strasbourg/site Alsace
« Université de Haute-Alsace, INSA,
ENGEES, ENSAS, BNU, HEAR

« Hopitaux Universitaires de Stras-
bourg

Les Unités de recherche
du Domaine Vie et Santé

* 7 UMR Inserm — 1 UMR Inserm —
CNRS

* 4 UMR CNRS - 5 UPR CNRS
*1TUMS Inserm —1CIC

* 4 UAR CNRS

* 5UR Unistra

Les infrastructures de recherche et plateformes a I'Université de Strasbourg

Infrastructures de recherche scie
vie & santé (PIA1), feuille de route
du MESRI

« Phenomin (< Celphedia) — EU : In-
frafrontier — coordinateur

* Frisbi — EU : Instruct-ERIC — coor-
dinateur

* France Génomique (GenomEast)
— neeud

* ProFi — nceud

« IFB (Big-Est) — nceud

« FBI (Rise-Est) — EU : EuroBioima-
ging — nceud

» ChemBioFrance — co-coordina-
teur

« FLI (iCube) — nceud

Les plateformes ++ (FI 2030)

e Cyclotron Cyrcé (IPHC-
CNRS IN2P3)

« Usine-école EASE (salle blanche,
bioprod)

« Plateforme CEERIPE (centre eu-
ropéen physiologie de I'exercice)

« Plateforme Silabe (primatologie)

e Insectarium (IBMC) - UAR
CNRS-Inserm-Unistra

CoRTeCS : un écosystéme unique de plateformes
au cceur de la recherche strasbourgeoise

CoRTeCS - 5 pdles — 63 plate-
formes technologiques ouvertes
aux communautés scientifiques
académiques et industrielles.

Earth, Universe, Environment and
sustainable systems (6)

AEG, CDS, PACITE, PéMCI, PISE, VE-
GOIA

Information and
sciences and

Mathematics,
communication
technologies (6)

Cemosis, GAIA, Inetlab, SCIGNE,
SERTIT, STnano

30

Biology, Health, Medicine (32)

AEPIC, BiGEst-Icube, BiP, BSI-FRIS-
Bl, Chronobiotron, ComptOpt,
CYRCé, CYTOEAST, Cytotrics, EASE,
GenomEast, HTSF, ICI, INSECTA,
IRIS, M2IS, MBioFaSt, MBVS, PFPFS-
GE-ProFi, PHENOMIN-ICS, PIC,
PIC-QuEst, PIQ-STRA, PIV, PPSE,
PPSMI, PSSP, SCC, SILABE, SMPMS,
TiBioC, UNISIMES

Chemistry, Molecular Physics,
Materials, Engineering sciences
(13)

C3-Fab, C4PI, CarMac, MEB-Cro,
MechaniCs, MET-IPCMS, Mi-
NaMec, PACSI, PAIl, PAPC, Plamics,
PSASI, RMN-Cro

Les autres plateformes

» Plateformes lbisa, UMS + Plate-
formes d’UR Unistra labellisées
(Cortecs)

Social sciences and Humanities,
Cultural and creative industries
6)

ArkéoGIS, ESTRADES, LEES, PAREQO,
PHUN, PUD-S
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Les instituts thématiques interdisciplinaires

Articulation des

Instituts Thématiques
Interdisciplinaires (ITl) de
I'Unistra. Les trois grands
poles disciplinaires sont
représentés par des

arcs proportionnels. Les
cordes qui traversent

le cercle figurent les
coopérations et projets
communs, traduisant la
forte interdisciplinarité
entre domaines.
Sources : Web of
Science des HUS -
CNCR.

Sciences et Technologies
ITI associés : CSC, QMat, IRIMa+,
HiFunMat, G-eau-T-O

Données SIGAPS HUS (2015-

Sources : Web of Science des HUS — CNCR

Sciences de la Vie et de la Santé
ITI associés : NeuroStra, InCBio, IMS,
TransplanteR NG

Sciences humaines et sociales
ITI associés : GIRAMI, LETHICA,
HISSAAR, MaKERS

2024)
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Performance scientifique par discipline :
comparaison France-Strasbourg (2015-2024)

France Strasbourg
Discipline WoS Docs CNCI WoS Docs CNCI
Production globale 927545 1,24 35225 1,37
Surgery 18231 1,60 1565 1,87
Biochemistry & Molecular Biology 33614 117 2313 118
Clinical Neurology 17770 1,86 1166 2,11
Neurosciences 23677 1,21 1153 1,26
Cell Biology 16525 1,31 1017 1,38
Genetics & Heredity 13835 1,53 887 1,78
Pharmacology & Pharmacy 19651 0,97 731 1,05
Immunology 15974 1,31 714 1,35
Microbiology 18946 118 493 1,43
Psychiatry 10645 0,96 486 1,08
Biochemical Research Methods 8259 1,02 454 1,72
Obstetrics & Gynecology 6553 1,41 423 2,06
Infectious Diseases 13447 1,43 394 1,55
Rheumatology 4638 1,92 389 2,97
Endocrinology & Metabolism 9289 1,49 355 2,09
Urology & Nephrology 7945 1,79 324 1,26

Disciplines pour lesquelles I'index de citation des HUS est supérieur & la moyenne mondiale pour la pé-

riode 2015 — 2024. Comparaison du volume de publications (WoS Docs) et de I'impact normalisé des citations
(CNCI). Un CNCI supérieur a 1indique un impact de citation supérieur & la moyenne mondiale.

Sources : Web of Science des HUS — CNCR.

Chiffres clés des Hopitaux universitaires de Strasbourg (DCRI)

Une communauté de médecins et soignants,

hospitaliers et hospitalo-universitaires,
au service de la recherche clinique

40 M€ 145

deédiés chaque annee personnels Recherche
par les HUS a la recherche aux HUS



Entretiens avec

Tout ce que vous avez toujours
voulu savoir sur la recherche
en santé a Strasbourg (sans
jamais oser le demander)



Pr Anne Charloux doyenne de la Faculté de médecine

Professeure en physiologie et
explorations fonctionnelles, Anne
Charloux est doyenne de la Faculté
de médecine, maieutique et sciences
de la santé de Strasbourg.

Quelle vision souhaitez-vous por-
ter pour la recherche au seinde la
Faculté de médecine, maieutique
et sciences de la santé ?

Qu’il N’y a pas de progrés en santé
sans recherche est une évidence,
que celle-ci soit fondamentale,
appliquée ou clinique. Mais la re-
cherche c’est aussi la curiosité, une
ouverture desprit, un esprit cri-
tique quiremet en permanence en
question ce que l'on croit acquis.
C’est en cela que la recherche ne
peut étre dissociée de I'enseigne-
ment universitaire. Les formations
doivent intégrer dés le premier cy-
cle des études I'apprentissage de
'approche scientifique, le golt de
la réflexion, du doute, et de I'éva-
luation des pratiques. C’est un état
d’esprit qui permettra a nos futurs
professionnels de santé de faire
face & la complexité et & I'évo-
lution rapide des connaissances
médicales tout au long de leur
carriére.

Léchange et la confrontation des
idées est indispensable. Nous de-
vons promouvoir la pluridisciplina-
rité, favoriser les interactions entre
les différentes disciplines médi-
cales, scientifiques et humaines et
sociales. Face aux défis de santé
contemporains, aucune discipline
ne peut fonctionner seule. La re-
cherche sera stimulée par la di-
versité des expertises, permettant
d’aborder la santé sous un angle
global et intégré, et incluant les
enjeux écologiques. Pour cela, nous
devons favoriser les échanges au
sein des différentes composantes
de notre université. Les universi-
taires (U) et les hospitalo-univer-
sitaires (HU) doivent également
étre encouragés et aidés afin de
développer des partenariats, ef-
fectuer des séjours de recherche
et collaborer avec des institu-
tions nationales et internatio-
nales pour atteindre I'excellence.
Ces échanges sont indispensables
pour importer des innovations,
monter des projets d’envergure,
mais aussi faire rayonner notre fa-
culté. Ce rayonnement permettra
également d’attirer et intégrer des
experts étrangers.

Comment mieux intégrer la re-
cherche dans la formation initiale

des médecins, sages-femmes et
professionnels de santé ?

Lapproche scientifique doit étre
partie intégrante du premier cy-
cle universitaire. Elle doit le rester
dans les études médicales, et figu-
rer dans les maquettes des forma-
tions intégrées & I'Université, pro-
cessus qui s‘accélére depuis 2018
(maieutique et formations para-
meédicales). Concernant les études
médicales, il est indispensable de
conserver une formation socle de
premier cycle qui permette d’ap-
préhender des sciences fonda-
mentales dlabase delarecherche,
dont la biologie et ses méthodes
d’exploration. Il faut exiger 'acqui-
sition de connaissances de base et
celles-ci doivent étre actualisées
en permanence. En complément,
sanctuariser du temps en iden-
tifiant des créneaux spécifiques
pour que l'étudiant puisse travail-
ler de facgon réflexive et approfon-
die un sujet de recherche, encadré
par un enseignant HU ou scien-
tifique serait trés pertinent. Cela
exigerait de repenser totalement
l'architecture pédagogique des
deux derniéres années de premier
cycle. La limite a cette proposi-
tion est aujourd’hui la quantité des
objectifs qu’il est demandé d'at-
teindre par les étudiants, basés
trop souvent sur la simple acqui-
sition de connaissances, ainsi que
la taille croissante des cohortes
d’étudiants. Outre les problémes
batimentaires et de stage que
cela souléve, il faut souligner que
le nombre d’enseignants n‘a pas
été adapté. Or il est indispensable
d’apprendre aux étudiants & cher-
cher, mobiliser des connaissances
dont l'acces est maintenant aisé,
les organiser et avoir un regard
critique. Aussi doit-on réfléchir a
mettre en place des méthodes
pédagogiques différentes, basées
notamment sur le recours aux res-
sources numeériques dont l'intelli-
gence artificielle (IA). Cela néces-
site de recruter dans nos facultés
des ingénieurs technico-pédago-
giques qui épauleraient les ensei-
gnants-chercheurs HU dans ces
constructions  d’enseignements.
Les seconde et troisitme années
du premier cycle des études mé-
dicales sont aussi les seules qui ne



soient pas sanctionnées par un
concours. Elles devraient laisser du
temps & un apprentissage diffé-
rent, personnel mais qui inculque
également la notion de travail en
groupe.

En paralléle & cet enseignement
destiné a I'ensemble des promo-
tions d’étudiants, il faut bien sir
favoriser l'accés & des forma-
tions scientifiques plus poussées
a ceux qui le désirent par un ac-
cés aux Masters et aux doubles
cursus. Rappelons que la Facul-
té de Médecine propose depuis
2013 un programme de formation
scientifique précoce dédié aux
futurs médecins désirant s'impli-
quer dans la recherche biomé-
dicale & travers un double cursus
Médecine-Sciences, qui est une
formation Initiative d’Excellence
de I'Université de Strasbourg. La
mise en place de dispositifs de
soutien notamment financiers et
la nécessité de recruter des en-
seignants-chercheurs en nombre
suffisant pour assurer I'encadre-
ment de ces formations restent &
ce jour un challenge. Ceci est vrai
pour la formation médicale, et
plus encore pour la formation en
maieutique et les formations pa-
ramédicales qui ne pourront dé-
velopper leurs axes de recherche
que par le biais de recrutements
d’enseignants-chercheurs  dans
leurs discipline, recrutement en-
core embryonnaire.

Linternat en médecine est l'oc-
casion détre immergé dans les
centres hospitaliers et universi-
taires (CHU), d’étre au contact des
patients et cest souvent & cette
occasion que de futurs médecins
prennent go0t & la recherche cli-

nique qui y est pratiquée. Une for-
mation & la recherche clinique de
niveau Master doit étre accessible.
Elle pourrait étre proposée aux
étudiants et aux praticiens par le
biais d’'un « guichet unique » H et
U issu de la coopération entre CHU
et faculté. Ce guichet pourrait
orienter également vers les struc-
tures apportant une aide admi-
nistrative et méthodologique & la
recherche clinique et & I'évaluation
des pratiques, ainsi qu’un acces au
comité d’études de l'entrepét de
données (EDS) mis en place cette
année. Enfin l'intégration précoce
dans les sociétés savantes, le tra-
vail en réseau sont également des
éléments déterminants dans la vie
d’un jeune chercheur, qui doivent
étre favorisés.

Quels dispositifs peuvent encou-
rager les étudiants a s’engager
tét dans une démarche scienti-
fique ?

La recherche ne doit effective-
ment pas étre une découverte
tardive ou un parcours du com-
battant, ce quelle a été trop sou-
vent pour de nombreux futurs HU. II
faut faire connaitre les possibilités
de formations scientifiques et de
mobilités ainsi que les débouchés
potentiels d’'une double forma-
tion médicale et scientifique par
une information dispensée dés le
début des cursus. Idéalement, la
faculté devrait mettre en place
un point d'entrée unique et ac-
cessible tout au long du cursus. Ce
bureau auraqit pour role de cen-
traliser l'information, renseigner
et orienter les étudiants, faciliter
les contacts avec les équipes de
recherche, faciliter les démarches



administratives des étudiants et
des équipes de recherche. Il est
essentiel de mettre en avant les
équipes de recherche locales, leurs
thématiques spécifiques et leurs
capacités d'accueil et de rendre
la recherche concréte et acces-
sible, ceci par le biais des forma-
tions scientifiques de type Masters
notamment. Il faut y adjoindre
une information sur les possibili-
tés internationales d'accueil dans
des structures de recherche. Les
parcours de recherche ne peuvent
pas étre attractifs s’ils ne dé-
bouchent pas sur des emplois dans
le secteur privé dont I'industrie, ou
des postes dans le secteur public
qui permettent aux actuels étu-
diants de valoriser par la suite les
compétences acquises. Travailler
a lattractivité des postes HU et
de la capacité des universités a en
ouvrir, développer encore dans ce
but 'autonomie des universités est
essentiel.

Comment soutenir les jeunes hos-
pitalo-universitaires confrontés a
la double exigence du soin et de
la recherche ?

Une des missions des CHU est de
répondre & la demande des pa-
tients en termes de maladie rares
et de soins complexes, mais aussi
en termes de soins de proximité.
Cette mission est difficile @ mettre
en oeuvre car variable dans le
temps, en raison des épidémies par
exemple, et de plus en plus lourde
en raison du vieillissement de la
population et du sous-dimen-
sionnement du systéeme de santé
par rapport aux besoins qui aug-
mentent. Cest toute l'activité de
recherche qui peut étre impactée
si le temps des médecins HU doit
étre dédié au soin aux dépends de
leurs activités universitaires. Que
les HU, auxquels s‘associent beau-
coup de praticiens hospitaliers, ne
puissent faire 'économie du temps
dédié aux formations en santé est
évident si l'on veut diplomer de
jeunes soignants. La Faculté doit
aider ses enseignants gréce & une
organisation précise de leur temps
d’enseignement, une formation
pédagogique, une aide technique
par des ingénieurs pédagogiques
et un accés a des outils pédago-
giques modernes. Concernant la
partie recherche c’est d'abord une
volonté politique de sanctuariser
une activité de recherche au CHU
et & l'université. Elle permettra de
préserver la capacité du systeme

de santé & innover, et & mainte-
nir une médecine a la pointe des
progrés qui se traduira par une
meilleure prise en charge de la
santé de la population. Cela doit
étre considéré comme une mission
de santé publique au méme titre
que le soin. Cela passe par une
réflexion sur les besoins en postes
HU, le besoin de renforcer les ef-
fectifs, et sur leur attractivité. A ce
jour, avec les moyens disponibles,
une coordination étroite CHU-Fa-
culté est nécessaire pour libérer du
temps U pour les HU ; la question
d’une organisation plus flexible et
du respect du temps minimal né-
cessaire au travail de recherche
se pose, méme s'il ne résoudra pas
tout. Soulignons que les missions
dévolues aux HU peuvent évoluer
tout aulong de la carriére, qui n'est
pas linéaire. Celle-ci évolue géné-
ralement, avec l'acquisition d’'une
plus grande maturité scientifique
vers I'encadrement d’équipes, la
gestion de projets de recherche,
le mentorat des jeunes HU et I'ex-
pertise clinique de pointe. Luni-
versité propose des formations de
management d‘équipes, mana-
gement de plus en plus complexe
en raison du caractére de plus en
plus pluridisciplinaire des équipes.
La faculté et le CHU doivent créer
des instances mixtes dédiées a la
stratégie HU. Ces instances per-
mettraient de mettre en place un
parrainage oU un HU senior ac-
compagne un HU junior ou un futur
HU, apportant une aide pour dé-
finir, construire et gérer I'équilibre
entre les différentes missions HU.
Le projet original « excellence et
attractivité HU » qui réunit les H6-
pitaux Universitaires de Strasbourg
et la faculté intégre cette notion
de mentorat et y associe une aide
financiére sous forme d'un « wel-
come package » destiné & sou-
tenir un projet de recherche pour
chaque jeune HU nommeé. Enfin les
HU doivent connaitre et échanger
avec le département des relations
internationales de la faculté pour
bénéficier de ses soutiens.

En quoi l'interdisciplinarité entre
médecine, maieutique, pharma-
cie et sciences de la santé peut-
elle renouveler les objets de re-
cherche ?

Linterdisciplinarité se traduit par
une complémentarité des compé-
tences techniques et scientifiques
qui bénéficie aux recherches
dans les sciences « dures » et cli-



niques. La combinaison de don-
nées cliniques, biologiques et en-
vironnementales ouvre la voie a la
médecine de précision et d la per-
sonnalisation des soins. Linterdis-
ciplinarité a abouti également &
une modification de la fagon dont
les soins sont appréhendés : d'une
logique curative centrée sur une
maladie ou un épisode aigu, d une
approche intégrative centrée sur
la personne, son environnement et
le contexte social. Le vieillissement
de la population et 'augmentation
des maladies chroniques ont mo-
difié le mode de prise en charge
des patients, qui prend en compte
la qualité de vie, le maintien de
'autonomie et de linsertion so-
ciale. Cette évolution conduit &
une meédecine qui promeut la san-
té grace a la collaboration de tous
les acteurs du systéme de soins.
Linterdisciplinarité élargit donc
le champ d’investigation en asso-
ciant des domaines auparavant
distincts, créant des liens entre la
biologie, les sciences du médica-
ment, les sciences comportemen-
tales et les sciences sociales. La
recherche doit intégrer I'évalua-
tion de 'organisation des soins, qui
intégre maintenant I'e-santé, de la
qualité des services, et de la conti-
nuité et des parcours de soins. La
place des maieuticiens, infirmiers,
du pharmacien dans la prévention,
les soins premiers et la prise en
charge initiale doit étre redéfinie.
Tout particuliérement, l'interdisci-
plinarité doit aider & la conception
de programmes de prévention, la
politique actuelle étant basée sur
des moyens insuffisants et abou-
tissant & des résultats médiocres

dans notre pays. Cela nécessite
de développer au cours des for-
mations aux métiers en santé un
socle commun de connaissances,
une réflexion sur les spécificités de
chaque métier ainsi que des temps
communs de mise en situation, de
simulation portant sur des situa-
tions et des problématiques com-
munes. Parmi ces problématiques,
I'éducation en santé de la popu-
lation générale est essentielle afin
de permettre aux individus de dé-
velopper les compétences néces-
saires pour prendre des décisions
dans ce domaine. Linformation de
la population est fortement im-
pactée parla consultation d’inter-
net, des réseaux sociaux, marqué
par la désinformation ; le dévelop-
pement d'une stratégie de com-
munication en santé, ses enjeux et
ses bonnes pratiques, est un ob-
jectif interdisciplinaire. Enfin, tout
travail de recherche doit intégrer
une réflexion sur 'éco-responsabi-
lité dans les pratiques de santé et
les politiques publiques.

Les questions de recherche de-
viennent plus complexes, passant
de la causalité simple & lana-
lyse de systémes interactifs. Par
exemple, I'étude de I'impact des
perturbateurs endocriniens ou
du changement climatique sur la
santé nécessite une collaboration
étroite entre épidémiologistes,
écologues, toxicologues et spé-
cialistes des politiques de santé
publique. La recherche intégre
désormais l'interaction entre les
écosystémes et la santé humaine,
reconnaissant que la santé hu-
maine est indissociable de la santé
animale et environnementale.



Comment une faculté de santé
peut-elle contribuer a l'attracti-
vité scientifique d’un site hospi-
talo-universitaire ?

Une faculté de santé peut contri-
buer & Tlattractivité scientifique
par le biais de I'excellence de la re-
cherche, de I'ancrage institution-
nel, du rayonnement international
et de la qualité de la formation
qu’elle dispense.

Lattractivité d'une institution re-
pose dabord sur sa capacité a
produire des connaissances de
haut niveau, et donc par la pro-
duction scientifique : publications
dans des revues & comité de lec-
ture, brevets déposés et un taux
de citations élevé qui démontrent
limpact des travaux menés. Cette
production scientifique est condi-
tionnée par la génération de res-
sources financiéres gréce & l'ob-
tention de contrats de recherche
nationaux et internationaux, qui
signe la confiance des financeurs.
La capacité a établir des par-
tenariats avec les industriels est
aujourd’hui indispensable compte
tenu de I'importance des techno-
logies de pointe dans la généra-
tion des connaissances et l'inno-
vation en médecine et chirurgie.
Lattractivité dépend de la pré-
sence d’équipes solides et de lea-
ders charismatiques. La place de
la recherche médicale portée par
des médecins doit étre réaffirmée
et soutenue ; il faut aider les mé-
decins en exercice qui le désirent
a porter des unités de recherche
en les déchargeant d’autres mis-
sions. La capacité & développer
des collaborations avec d’autres
équipes, qui notamment dis-
posent de compétences transver-
sales comme la bio-ingéniérie, la
bio-informatique, créent un envi-
ronnement stimulant qui attire de
jeunes chercheurs et des talents
post-doctoraux. Afin de stimu-
ler 'innovation, une collaboration
étroite entre les collectivités lo-
cales et I'université peut attirer des
entreprises de santé innovantes et
favoriser la création de start-ups,
idéalement & proximité des struc-
tures HU. Enfin, la remise de prix et
distinctions scientifiques témoigne
de la reconnaissance par les pairs
et renforce I'aura de l'institution.

Une faculté bien intégrée dans son
université bénéficie de 'image de
celle-ci. Elle bénéficie également
d’'un écosysteme diversifié, de sy-
nergies avec les autres compo-

santes, que cela soit en sciences
fondamentales, sciences du nu-
meérique, sciences humaines, etc.
Ces croisements disciplinaires fa-
vorisent les innovations majeures.
Il faut également créer une straté-
gie de recherche cohérente entre
la faculté, l'université, les orga-
nismes de recherche et le CHU,
afin de favoriser la lisibilité des
axes de recherche identifiés et I'al-
location de ressources humaines
et financieres en évitant un « sau-
poudrage » souvent inefficace.
Lorganisation réguliére d’événe-
ments scientifiques et médicaux
de haut niveau constitue un le-
vier essentiel d’attractivité. Des
rencontres qui rassemblent des
experts de renommée mondiale
favorisent un dialogue scienti-
fique et des échanges propices ¢
I'émergence de nouvelles idées et
de partenariats futurs. lls doivent
accueillir des chercheurs juniors,
permettant de nouer des liens
en vue déchanges et de mobi-
lités entre institutions et de mo-
tiver ces derniers. Ces colloques
permettent de se maintenir a la
pointe des connaissances sur les
sujets d’actualité scientifique, ren-
forcent la notoriété de la faculté,
mais consolident également son
réle de pole d’excellence et d’'inno-
vation au service de la santé.

Enfin, la qualité de la formation
dispensée est plus qu’un indica-
teur pédagogique et participe a
'attractivité de la faculté. Les for-
mations scientifiques exigeantes,
tournées vers l'innovation et as-
sociant des partenaires acadé-
miques et industriels de haut ni-
veau attirent les talents qui seront
les HU et chercheurs de demain.
Un objectif majeur est de réali-
ser le transfert des connaissances
vers la pratique clinique et d’assu-
rer une continuité de la recherche
en santé depuis le « fondamental »
jusqu’d « l'appliqué ». Ceci grdce
a une coordination universitaire
de la recherche en santé en col-
laboration avec l'ensemble des
acteurs, et particuliéerement les
CHU. Lattractivité doit aussi se
décliner sur I'ensemble du terri-
toire, notamment en créant des
postes hospitalo-universitaires
territoriaux, qui renforceraient leur
attractivité médicale et scienti-
fique en créer des liens entre entre
recherche académique, pratique
clinique et entreprises.



Pre Esther Kellenberger doyenne de la Faculté de pharmacie

Comment la pharmacie peut-elle
affirmer sa place dans une stra-
tégie de recherche en santé de
site ?

La pharmacie peut affirmer sa
place dans la stratégie du site
strasbourgeois en étant un acteur
a part entiére et intégré de la re-
cherche biomédicale. En position
d’expert du médicament et des
produits de santé, elle est & méme
de garantir la pertinence pharma-
ceutique des projets de décou-
verte et de développement.

Les attentes sociétales en matiére
de santé nont jamais été aussi
grandes, mais le contexte écono-
mique complexe actuel impose
des arbitrages délicats. Dans ce
cadre, la pharmacie doit valori-
ser son réle singulier... Sa maitrise
du cycle de vie du médicament,
ses connaissances pharmacolo-
giques, son expertise en qualité et
sécurité la rendent indispensable
dans la recherche de nouvelles
thérapies ou d’'ou-

tils de diagnostic.

La pharmacie d&

Strasbourg  dis-

pose d'excellents

atouts. Ses en-
seignants-cher-

cheurs et cher-

cheurs sont de

haut niveau, ca-

pables de traduire

'innovation scien-

tifique en appli-

cations concretes.

Sa compétence

est reconnue dans le « drug dis-
covery », avec un continuum du
fondamental au préclinique, une
interdisciplinarité ancrée et ef-
fective, un positionnement poly-
valent, couvrant un large spectre
de classes thérapeutiques et une
dynamique de valorisation.

Il Sagit maintenant de poursuivre
la structuration de site et de cibler
les moyens adéquats. La dyna-
mique est amorcée avec le pro-
jet de construction d’'un nouveau
batiment dédié a la recherche en
pharmacie a lllkirch-Graffensta-
den, poursuivant I'ancrage de la
chimie-biologie pour la santé dans
le campus sud de I'Unistra. Aussi, le
moment est opportun pour déve-
lopper le lien avec la pharmacie
clinique, & l'interface avec la mé-

decine, en s‘appuyant sur des per-
sonnels hospitalo-universitaires.
Notre ambition est que demain, la
pharmacie soit un partenaire in-
contournable de la recherche au
service de la santé de nos conci-
toyens, inscrite dans une politique
nationale et européenne progres-
siste et de souveraine.

En quoi les approches in silico
transforment-elles la découverte
et l'optimisation de molécules
thérapeutiques ?
Je vois trois avantages majeurs
aux approches in silico :
* Léconomie de ressources. La
modélisation, qui est au coeur des
approches in silico, s'est installée
dans la recherche pharmaceu-
tique pour tester rapidement et
virtuellement de nombreuses hy-
pothéses, par exemple le criblage
virtuel de chimiotheque pour la
découverte de molécules bioac-
tives.
e Laccés & un es-
pace chimique
sans limite. En dix
ans, la capacité
pratique de calcul
pour la simula-
tion scientifique a
gagné un a deux
ordres de grandeur.
Transposé au test
virtuel, ce chan-
gement déchelle
représente le pas-
sage de collection
synthétiques com-
prenant quelques centaines de
molécules en stock & des chimio-
theques virtuelles comprenant des
milliards de composés.
e Des candidats-médicament
plus efficaces et plus sirs. Les
modeles informatiques ne se li-
mitent pas tester virtuellement la
licison sur une cible moléculaire
d’intérét thérapeutique, ils per-
mettent d’approcher plus généra-
lement les autres propriétés phy-
sico-chimiques et fonctionnelles
des candidats-médicament (de-
venir du médicament dans l'orga-
nisme, toxicite).

Quels sont les apports réels, mais
aussi les limites de I'lA dans Ila re-
cherche pharmaceutique ?

L'IA promet de transformer les ap-

Esther Kellenberger est professeure
de bio-informatique et doyenne de
la Faculté de Pharmacie de Stras-
bourg depuis 2023, Esther Kellenber-
ger co-dirige I'’équipe de Chémogé-
nomique et Chimie Médicinale du
Laboratoire d’Innovation Thérapeu-
tique. Spécialiste de la découverte
de molécules bioactives par criblage
virtuel et analyse structurale des
protéines, ses recherches récentes
portent sur les ligands biaisés des
récepteurs couplés aux protéines G
et la recherche de nouveaux antibio-
tiques.



proches insilico pourla découverte
et 'optimisation de molécules thé-
rapeutiques. Elle fournit des outils
sophistiqués pour des apprentis-
sages complexes, faisant évoluer
les modeéles prédictifs classiques,
tels que le criblage virtuel, vers des
approches génératives capables
de concevoir et prioriser des molé-
cules selon plusieurs critéres phar-
macologiques.

Les outils génératifs deviennent
également de véritables assistants
pour les chercheurs en Compu-
ter-Aided Drug Design. Nul besoin
désormais de savoir coder pour
créer des programmes informa-
tiques ! La communauté observe
le début de foisonnement d’outils
disponible pour tous.

Tout le processus n'est évidem-
ment pas entre les mains de l'lA.
La qualité, la représentativité et
la tragabilité des données condi-
tionnent directement la perti-
nence des résultats produits. I
faut toujours une intelligence hu-
maine pour poser une question
pertinente, construire un modéle
utile, évaluer ses performances,
ses biais, ses limites et sa robus-
tesse, puis valider ses prédictions
expérimentalement. En un mot, la
qualification scientifique va bien
au-deld du traitement automatisé
des données.

Comment renforcer les liens
entre chimie thérapeutique, bio-
logie structurale, pharmacologie
et clinique ?

Les liens entre chimie thérapeu-
tique, biologie structurale, phar-
macologie et clinique existent déja
et ont notamment été favorisés
par les Instituts thématiques in-
terdisciplinaires de I'Unistra. Len-
jeu est désormais de consolider et
d'amplifier cette dynamique, en
s‘appuyant sur la richesse des ta-
lents présents sur le site.

Il sagit ainsi de favoriser les inte-
ractions entre les différentes ex-
pertises, notamment clinique, et
d’encourager leur mobilisation
autour de projets communs. Cette
dynamique pourra notamment
s'inscrire dans des projets am-
bitieux, en veillant & ce que l'en-
semble des équipes de recherche
compétentes puissent y contri-
buer.

La formation joue également un
réle dans la construction d’'une
culture commune au sein d’'un éco-
systeme riche et diversifié. Les étu-
diants en santé peuvent constituer

un véritable trait d’'union entre ces
différents environnements, eux qui
ont naturellement l'occasion, au
cours de leur cursus, de simmerger
dans l'univers hospitalier comme
dans celui des laboratoires de re-
cherche. Ces expériences favo-
risent une meilleure connaissance
des disciplines et des métiers, et
peuvent contribuer & créer des
liens entre ces différents univers.

Quelles compétences nouvelles
faut-il transmettre aux étudiants
en pharmacie pour préparer les
produits de santé de demain ?

La premiére compétence, clest
peut-étre justement la capacité a
travailler dans un environnement
pluridisciplinaire. Cette pluridis-
ciplinarité est au coeur du cursus
de pharmacie : le pharmacien est
a la croisée de nombreuses disci-
plines, de la chimie et de la biolo-
gie jusqu’d la clinique, mais aussi
de lingénierie, du numérique ou
encore des sciences humaines et
sociales. Avec, en toile de fond, la
santé, qui vient donner du sens &
cet ensemble et & larticulation
entre ces différentes disciplines.

Il faut d'ailleurs souligner a quel
point le cursus de pharmacie a
évolué ces derniéres années. Une
transformation profonde est en-
gagée, avec davantage de décloi-
sonnement entre les disciplines, le
développement d’approches par
compétences et de mises en si-
tuation, et une professionnalisa-
tion accrue, qui permet de mieux
prendre en compte les réalités du
terrain. La réforme du troisieme
cycle court, appliquée a la ren-
trée 2026 avec la mise en place de
DES courts pour les filieres officine
et industrie-recherche, s’inscrit
pleinement dans cette évolution.
Cette préparation passe aussi par
le développement des compé-
tences relationnelles et compor-
tementales. Savoir travailler en
équipe, dialoguer avec dautres
professionnels, comprendre leurs
contraintes, savoir présenter et
défendre un point de vue ou en-
core collaborer autour d’'un projet
sont devenus des qualités essen-
tielles dans un environnement ou
les produits de santé sont de plus
en plus complexes et mobilisent de
multiples expertises.

Il faut aussi former les jeunes dans
leur temps. La connaissance ne se
construit pas uniquement dans le
strict cadre universitaire : les étu-
diants vont chercher, confrontent



et partagent aujourd’hui leurs
connaissances & travers de multi-
ples canaux et au sein de commu-
nautés diverses. Lenjeu n’est donc
pas de s'opposer & ces nouvelles
sources de savoir, mais de leurdon-
ner les moyens de les questionner,
d’en évaluer la fiabilité et de dé-
velopper leur esprit critique. C'est
aussi leur apprendre & apprendre,
pour que cette capacité devienne
une évidence tout au long de leur
parcours professionnel.

Enfin, le savoir-étre et la dimen-
sion éthique doivent eux aussi évo-
luer avec les transformations du
métier. L'arrivée de nouvelles mis-
sions, de nouvelles technologies
et d’innovations thérapeutiques
pose continuellement de nouvelles
questions en matiére de responsa-
bilité, de confiance ou encore de
décision. Former le pharmacien de
demain, c’est donc aussi lui donner
les repéres nécessaires pour exer-
cer son jugement et faire en sorte
que l'innovation reste au service
de la santé.

Comment faire de la Faculté de
pharmacie un lieuv central de I'in-
novation biomédicale strasbour-
geoise ?

Le nouvel Institut de recherche en
pharmacie & lllkirch-Graffensta-
den pourrait devenir un véritable
hub de I'innovation en sciences du
médicament et produits de santé,

qui s‘appuierait sur les forces déja
présentes. Je crois beaucoup a
une logique de réseau : des lieux
qui ont chacun une identité et une
vocation fortes, mais qui sont suf-
fisamment connectés pour créer
des synergies. Lenjeu serait fina-
lement de donner plus de lisibilité
et de puissance & I'ensemble, sans
gommer la richesse de ses diffé-
rentes composantes.
Concrétement, cela passe par des
projets interdisciplinaires réunis-
sant chercheurs, étudiants et cli-
niciens autour de problématiques
concrétes, mais aussi par des es-
paces ouverts et partagés dédiés
aux rencontres, au prototypage,
a 'expérimentation et la démons-
tration. Léducation doit égale-
ment étre pleinement intégrée a
cette dynamique. Enfin, une pro-
grammation d’événements, et de
partenariats participerait & ren-
forcer l'attraction du site.
Lambition, au fond, serait de faire
de la faculté de Pharmacie non
seulement un lieu ou I'on forme des
pharmaciens et autres profession-
nels du médicament et des pro-
duits de santé et qui héberge des
unités de recherche dexcellence,
mais une unité de formation et de
recherche reconnue et fédératrice
ou l'innovation circule, se partage
et se transforme en progrés pour
la santé.
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Comment Ila politique de re-
cherche de I'Université peut-elle
soutenir la stratégie de santé du
site strasbourgeois ?

Il ne faut pas nier les difficultés aux-
quelles sont aujourd’hui confrontés
tous les organismes de recherche
et toutes les universités. Ces défis
nous mettent aussi face & nos res-
ponsabilités, en particulier celle de
définir une stratégie co-construite
avec l'ensemble de nos parte-
naires : le CNRS, I'lnserm, I'lnria et,
bien sir, les Hopitaux Universitaires
de Strasbourg (HUS).

Nous nous attachons, avec eux,
a créer un continuum allant de la
recherche fondamentale jusquau
patient. Pour illustrer notre déter-
mination malgré la conjoncture,
je citerai le choix fort de I'Unistra,
de l'Inserm et du CNRS d'assurer la
pérennisation de I'un de nos labo-
ratoires phares, 'IGBMC. En trans-
formant ses unités dappui & la
recherche en unités mixtes de re-
cherche (UMR) pleines et entiéres,
nous consolidons durablement ce
site majeur.

Dans cet environnement, la créa-
tion du Centre de recherche en
biomédecine de Strasbourg (CRBS)
constitue un autre jalon clé. En ras-
semblant dix équipes mixtes au
cceur méme des HUS, il favorise les
synergies quotidiennes entre cher-
cheurs et cliniciens. Je n'oublie pas
également la réussite de I'HU.
Nous daffichons également une
nouvelle ambition stratégique sur
le numérique aux cotés de llnrig,
avec l'objectif de devenir un centre
Inria & part entiére dans les pro-
chaines années. Cette trajectoire
s’inscrit dans notre participation au
cluster IA Grand Est (ENACT), mené
avec I'Université de Lorraine, I'In-
ria, le CNRS, I'lnserm et les HUS. Ce
projet intégre un axe entiérement
dédié a la santé numérique, visant
a apporter un meilleur soutien aux
patients, aux médecins et aux per-
sonnels médicaux tout au long du
parcours de soin.

Cet écosysteme repose par ailleurs
sur une interdisciplinarité structu-
rée et mutualisée. Elle se déploie
grace & nos Instituts Thématiques
Interdisciplinaires (ITI), dont un
grand nombre est consacré au do-
maine de la santé, dotés d’un fort
soutien financier. Cette volonté de

structuration s‘appuie également
sur le réseau CORTECS, dédié a I'in-
vestissement, au fonctionnement
et & la maintenance de nos plate-
formes technologiques, dont prés
de la moitié concerne la biologie, la
santé et la médecine.

Ce continuum, de la recherche
fondamentale jusqu'au patient, ne
peut pleinement saccomplir sans
une politique forte de valorisation
et de transfert de technologie.
Strasbourg est aujourd’hui citée en
exemple au niveau national gréce
au déploiement de son Pdle Uni-
versitaire d’Innovation (PUI) Alsace.
Ce dispositif unique sécurise le pas-
sage vers l'innovation de rupture,
en parfaite synergie avec le pdle de
compétitivité BioValley France et
NextMED, le campus des technolo-
gies médicales situé en plein coeur
de I'H6pital Civil.

Quelle place faut-il accorder aux
doctorants et jeunes chercheurs
dans la construction d’un écosys-
téme biomédical ambitieux ?
Nous sommes dans un contexte
démographique trés défavorable.
Dans les dix ans qui viennent, prés
de 25 % de I'ensemble de nos per-
sonnels, qu’il sagisse des cher-
cheurs, des enseignants-cher-
cheurs, mais aussi des ingénieurs
et des techniciens qui font tourner
nos laboratoires, vont partir & la re-
traite. Nous devons construire dés
aujourd’hui, avec tous nos parte-
naires, une politique dattractivité
particulierement ambitieuse.

Nous avons déja d’importants le-
viers comme le cluster Enact, qui
nous permet de recruter des chaires
externes et d'attirer de nombreux
doctorants et doctorantes de tres
haut niveau. Certains de nos Insti-
tuts Thématiques Interdisciplinaires
proposent aussi des chaires et des
politiques daccueil pour les nou-
veaux arrivants. Nous avons pu bé-
néficier de 14 chaires de professeur
junior dans les 4 derniéres années &
I'Unistra.

Nous allons devoir intensifier ce
type d’'actions dans les années qui
viennent.

Notre responsabilité, est de per-
mettre & ces jeunes de s’installer
sereinement et de les placer dans
le meilleur environnement possible.
Pour moi, un des principaux pro-



blémes cest le temps. Nous devons
impérativement repenser et redéfi-
nir nos dispositifs pour donner & ces
jeunes talents du temps disponible
pour mettre en place leur activité
de recherche. Cest particuliere-
ment vrai pour les profils hospita-
lo-universitaires, qui sont écartelés
entre leurs trois missions a I'hépital
et & I'Université. Ce besoin de libérer
du temps pour la recherche, cest
un défi qui concerne également
tous les enseignants-chercheurs de
notre université. La recherche ne
doit pas étre une variable d’ajuste-
ment.

Comment concilier science ou-
verte et protection des données
sensibles en santé ?

A I'Université de Strasbourg nous
disposons, de toutes les compé-
tences juridiques et éthiques pour
encadrer cette ouverture des don-
nées. Je ne suis ni médecin, ni juriste
et je m'exprime ici en tant que ci-
toyen. Il est important pour moi de
rappeler que les données en santé
nappartiennent ni aux hdpitaux,
ni aux médecins, ni aux universités,
ni aux chercheurs. Les données en
santé appartiennent  exclusive-
ment aux patients. C’est en garan-
tissant aux citoyens une transpa-
rence totale, avec I'anonymisation
requise que nous obtiendrons leur
confiance.

La priorité absolue, c’est 'accultu-
ration de tous nos chercheurs, en-
seignants-chercheurs, médecins
a produire de bonnes données.
C’est le role pivot du service ADE-
LE, notre atelier de la donnée lié &
I'UMS nationale « Recherche Data
Gouv », mis en place & I'Université.
Ce service pilote ce travail de fond
sur I'acculturation pour que chaque
chercheur adopte les bons réflexes
de gestion et de protection tout en
laidant & trouver le bon entrepdt
de dépét.

C’est seulement dans un deuxiéme
temps, une fois cette culture de la
qualité acquise, que l'on peut envi-
sager d’'ouvrir les données et de les
partager avec les communautés
de notre choix. Dans ce domaine,
il ne faut pas étre naif, la science
ouverte ne doit pas étre une porte
ouverte au pillage. Cela doit étre
une ouverture choisie, maitrisée et
réciproque.

Nous devons établir entre parte-
naires du site (HUS, CNRS, Inserm,
Unistra) une politique partagée
pour les données de la santé. Nous
nous réjouissons de l'ouverture de

l'entrepot de données de santé aux
HUS. Nous devons maintenant défi-
nir, entre partenaires, les conditions
pour que ces données puissent étre
partagées en toute sécurité avec
tous les laboratoires de recherche
de Strasbourg, en tenant compte
de la spécificité de ces données de
santé.

Quels outils peuvent favoriser I'in-
terdisciplinarité sans alourdir inu-
tilement les dispositifs de gouver-
nance ?

Sur ce plan, Strasbourg posséde
une longueur davance remar-
quable avec la création et la mise
en place, en 2021, de 15 Instituts
Thématiques Interdisciplinaires fi-
nancés par notre initiative d’excel-
lence (IdEx) dont 5 sont dédiés aux
sciences de la vie. Nous avons de-
puis été copiés par de nombreuses
autres universités.

Des moyens financiers conséquents
et pérennes ont été directement
mis & disposition de ces Instituts
(plus de 10 millions d’€ par an), avec
une confiance totale accordée
a linitiative des chercheurs, sans
imposer de cadre strict ou rigide
d'utilisation de ces enveloppes.
Une évaluation & mi-parcours a été
réalisée en juillet 2024 par un jury
international qui a statué sur le re-
nouvellement de 13 projets initiaux
et la création de 2 nouveaux projets
jusqu’en 2028.

Comme I'échéance de ces ITls est
programmeée en 2028, Je profite
de cette tribune pour appeler I'en-
semble des acteurs & engager dés
a présent une réflexion profonde
sur I'avenir de ces instituts. Particu-
lierement en sciences de lavie et de
la santé, afin de viser une conver-
gence encore plus forte entre la
chimie, la biologie, la physique,
Iingénierie, les mathématiques,
l'informatique et les sciences hu-
maines et sociales, pour continuer
a porter l'excellence de notre re-
cherche en santé.

Comment mieux reconnditre le
réle des plateformes techno-
logiques, des infrastructures et
des personnels d'appui a la re-
cherche ?

Quand je parlais plus haut de définir
une politique d’attractivité, cette
politique concerne autant nos in-
génieurs et techniciens que nos
chercheurs et enseignant-cher-
cheurs. Nous nous devons d’atti-
rer et de fidéliser les ingénieurs et
techniciens de trés haut niveau
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qui congoivent et font tourner nos
plateformes. Sans eux, il N’y a tout
simplement pas de recherche d’ex-
cellence possible.

Cest pour cela quavec le CNRS
et I'lnserm, nous avons développé
une stratégie de mutualisation en
créant le réseau des plateformes
scientifiques de recherche et de
service de [I'Université de Stras-
bourg (CoRTecS). 70 plateformes

sont aujourd’hui labélisées avec
une aide au financement pilotée
par la commission recherche de
I'Université. Ce réseau offre aussi
un service d'accompagnement aux
plateformes pour améliorer la qua-
lité, rationaliser la gestion et mettre
en place une tarification transpa-
rente et auditable.

Pour les personnels, c’est permettre
de travailler en réseaux de com-



pétences & I'échelle de tout le site
alsacien pour rompre lisolement
dans les laboratoires et leur don-
ner les possibilités de progresser en
termes de carriére. Cela doit étre
un moyen, pour les tutelles de pro-
poser des offres de formation plus
adaptées aux réalités changeantes
des plateformes.

D’un point de vue reconnaissance
par les tutelles, nous avons créé le
« Prix Expertise » mis en place parla
Commission recherche de l'univer-
sité. Ce prix a été spécifiquement
congu pour valoriser et mettre en
lumiére le travail collectif et indi-
viduel de nos personnels d'appui &
la recherche. Il est attribué tous les
2 ans, en alternance avec le « Prix
Espoir » destinée aux chercheurs
et enseignant-chercheurs sans dis-
tinction d’appartenance & une tu-
telle ou & une autre.

Les lauréates et lauréats de I'édi-
tion 2026 ont été mis en lumiére lors
dela cérémonie de rentrée de I'Uni-
versité le 10 septembre dernier.

Un enjeu majeur pour les pro-
chaines années sera également de
trouver les fonds nécessaires pour
continuer & investir dans des équi-
pements de pointe en recherche et
assurer leur maintenance.

Quels critéres permettent d'éva-
luer la réussite d’une stratégie de
recherche & I'échelle d’une univer-
sité ?

Vaste question | Aprés avoir per-
sonnellement vécu ces processus
en tant que chercheur, directeur
d'unité et vice-président, jappelle
de mes voeux un retour a la raison :
celui de privilégier une évaluation
qualitative, menée par un jury en
chair et en os prenant le temps
daller & la rencontre des équipes
sur le terrain. A ’'heure oU notre uni-
versité élabore sa nouvelle mou-
ture du COMP (Contrat d’objectifs,
de moyens et de performance),
ou le M s‘apparente d'ailleurs plus
A Missions qu'd Moyens, saisissons
l'opportunité de définir des critéres
réellement utiles & notre commu-
nauté. Notre volonté est de dé-
ployer une politique pour renforcer
la visibilité et le référencement des
productions scientifiques de I'Unis-
tra. Nous constatons malheureuse-
ment qu’un trop grand nombre de
publications souffrent encore d’'un
mauvais référencement (erreurs
dans la dénomination des tutelles
ou dans les adresses), ce qui nuit
directement a notre renommée et
a notre attractivité. Cette straté-

gie doit devenir un outil d'aide au
pilotage pour les chercheurs, les di-
rections d’'unités et I'établissement,
afin de mesurer précisément I'im-
pact de nos recherches et de nos
stratégies aux niveaux national, in-
ternational et sociétal.

Comment renforcer Ila Vvisibili-
té nationale et internationale de
la recherche en santé menée a
Strasbourg ?

Comme je l'ai évoqué précédem-
ment, notre site s'est doté d'un
écosysteme performant qui struc-
ture le continuum de la santé, de la
recherche fondamentale jusquau
patient, tout en favorisant la valo-
risation et le transfert de technolo-
gie, adossé au service Euraxess dé-
dié¢ & laccueil des chercheurs
étrangers.

Il apparait toutefois indispensable
de structurer une véritable po-
litique internationale commune
pour la recherche entre les HUS,
I'lnserm, I'lnria, le CNRS et I'Unistra.
Pour cela, nous devons capitaliser
pleinement sur notre atout le plus
singulier ; le statut de Strasbourg
comme capitale européenne, avec
une présence et une visibilité plus
accrue au Parlement européen et
au Conseil de I'Europe.

Cette vocation européenne doit
saffirmer avec force au sein du
Campus européen Eucor et de l'al-
liance EPICUR, en déployant des
chaires d’excellence internatio-
nales conjointes sur le modéle des
réussites déja observées en droit,
en sciences quantiques ou en dé-
veloppement durable.

Dans la méme dynamique, il
conviendra de réactiver des cofi-
nancements de programmes doc-
toraux et postdoctoraux en santé &
travers le dispositif européen CO-
FUND. Enfin, la signature récente
d’un protocole d'accord avec l'en-
semble des partenaires d’Eucor
pour le partage effectif de nos
plateformes techniques constitue
une avancée majeure en posant les
basesopérationnellesd’unvéritable
espace commun de recherche
transfrontalier et européen. Nous
devons aussi nous appuyer sur le
réseau KTUR (Knowledge Trans-
fer Upper Rhine) qui accompagne,
sous la coordination de I'Univer-
sité de Strasbourg, le transfert de
connaissance et de technologies
dans la région trinationale du Rhin
supérieur.
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Pourquoi les sciences fonda-
mentales demeurent-elles indis-
pensables a une stratégie de re-
cherche en santé ?

Les sciences fondamentales sont
le socle indispensable de toute
stratégie de recherche en santé.
Elles décrivent les mécanismes
moléculaires et cellulaires qui
sous-tendent les processus physio-
logiques et pathologiques. Cette
connaissance permet d’identifier
de nouvelles cibles thérapeutiques
et des biomarqueurs fiables, sans
quoi les projets appliqués ne pour-
raient se fonder et se développer
sur des raisonnements scienti-
fiques solides.

Leur impact se traduit concré-
tement : la compréhension du
récepteur EGFR a conduit aux in-
hibiteurs de tyrosine kinase, pre-
mier traitement ciblé du cancer
du poumon ; la découverte du sys-
téme CRISPRCas9, issue d'études
fondamentales en microbiologie,
a ouvert la voie aux thérapies gé-
niques personnalisées. Ces avan-
cées, rendues possibles grace &
des décennies de recherche fon-
damentale, mue par la curiosité et
le désir de comprendre, illustrent
comment la quéte de connais-
sance pure alimente linnovation
biomédicale actuelle.

Lexemple de I'Université de Stras-
bourg montre comment une
synergie entre équipes fonda-
mentales, universitaires et d'orga-
nismes nationaux (CNRS, Inserm,
Inria, Inrae), maintient I'excellence
scientifique et la visibilité interna-
tionale, méme dans un contexte
contraint budgétairement. Cette
excellence repose sur une forte
interdisciplinarité : la chimie or-
ganique, la biologie structurale,
la bioinformatique et la physio-
logie salimentent mutuellement,
chaque discipline apportant son
expertise de base.

Enfin, la liberté créative et la sé-
rendipité restent des facteurs clés.
Lautonomie des disciplines fonda-
mentales favorise les découvertes
imprévues qui, @ moyenou long-
terme, se révelent souvent ma-
jeures pour la santé. Ainsi, méme si
les pressions économiques incitent
& orienter la recherche vers des
projets & court terme, préserver un
socle de recherche fondamentale

garantit un retour sur investisse-
ment durable et souvent imprévi-
sible, indispensable & la stratégie
globale de la recherche en santé.

Comment la biologie structurale
contribue-t-elle & comprendre
les mécanismes intimes des ma-
ladies ?

La biologie structurale vise & dé-
terminer et & analyser 'architec-
ture tridimensionnelle des macro-
molécules biologiques (telles que
les protéines, 'ADN et 'ARN) et de
leurs complexes. Elle repose sur
I'utilisation de technologies d’'ima-
gerie moléculaire (synchrotrons,
cryo-microscopes électroniques)
qui permettent de « voir » l'infini-
ment petit. En reliant la structure
spatiale de ces molécules a leur
fonction biologique, cette ap-
proche permet de comprendre les
mécanismes moléculaires, et leurs
enchainements, & l'échelle ato-
mique, essentielle pour décrypter
les processus cellulaires normaux
aussi bien que dans des contextes
variés de pathologies et, aqinsi,
concevoir de nouveaux composes
thérapeutiques.

Les découvertes permises par la
biologie structurale ont été ré-
compensées par des dizaines de
prix Nobel, depuis la double hé-
lice de 'ADN jusqu’aux machine-
ries complexes impliquées dans
I'expression des génes. Cest un
domaine pluridisciplinaire qui a
subi plusieurs révolutions techno-
logiques, numériques et informa-
tiques dans les 15 derniéres années
et qui aujourd’hui, ouvre la pos-
sibilité d'analyser les macromo-
lécules biologiques directement
dans les cellules. Ces techniques
sont maintenant couplées avec les
approches prédictives basées sur
la physico-chimie du vivant et les
analyses intégrées de l'intelligence
artificielle.

Bien établie dans les protocoles
de recherches de nouveaux médi-
caments, ou drug design, tant en
milieu académique que pharma-
ceutique, la biologie structurale
permet également déclairer les
relations  génotype-phénotype,
par exemple dans les maladies
génétiques ou le cancer. Gréce
a ses avancées technologiques
a I'échelle cellulaire, elle ouvre de



nouvelles perspectives diagnos-
tiques, a linterface avec I'histolo-
gie et d’'autres imageries cellulaires
ou médicales.

Quels liens peut-on renforcer
entre les grands instituts de re-
cherche fondamentale et les
équipes hospitaliéres ?
Aujourd’hui on observe de fagon
croissante que les cliniciens et per-
sonnels hospitalo-universitaires, et
plus globalement les profession-
nels de santé, s’inserent dans les
unités mixtes de recherche. Cette
diffusion des cliniciens dans I'éco-
systéme de recherche, encore in-
suffisante, est indispensable pour
que des synergies se créent et que
les questions cliniques émergeant
au lit du malade soient explorées
dans les laboratoires « bedside to
bench ». Inversement des décou-
vertes fondamentales dans les
laboratoires, trouvent leur traduc-
tion plus rapidement en clinique
si les cliniciens s'en emparent a la
source.

Si les grands programmes de re-
cherche permettent d’identifier les

priorités scientifiques communes,
c’est la confrontation quotidienne
des regards et des approches au
sein des structures de recherche
qui constitue le véritable cataly-
seur pour tisser des liens concrets
et durables. Concevoir des pro-
grammes thématiques entre les
établissements de santé et les
unités de recherche constitue un
levier essentiel pour élaborer une
stratégie commune (FHU, RHU,
IHU, ITI). Cette collaboration doit
cependant saccompagner de
mesures concretes : faciliter le
temps dédié a la recherche et au
échanges scientifiques pour les cli-
niciens, développer les dispositifs
d’'implication et immersion en re-
cherche, et promouvoir le partage
d’infrastructures technologiques.

Comment former davantage de
médecins capables de dialoguer
avec les sciences biologiques les
plus avancées ?

Aujourd’hui il existe une offre de
formation précoce a la recherche
et en sciences fondamentales sur
la plupart des grands sites uni-

4 |llustration générée par IA d’une
architecture biologique montrant les
échanges d’'oxygéne au sein de fines
structures pulmonaires.
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versitaires avec I'émergence de
cursus Médecine-Sciences, ou d&
I'échelle nationale avec I'Ecole de
I'Inserm-Liliane Bettencourt et les
programmes des Ecoles Normales
Supérieures.

D’autres dispositifs plus progressifs
proposés par les facultés de santé
continuent de former les étudiants
durant leurs études, pendant ou
apres l'internat en médecine.
Former chaque année, dans un
méme site de recherche, une di-
zaine de futurs investigateurs de
fagon précoce et approfondie crée
un vivier et engendre une véritable
dynamique. Dés lors, le facteur
décisif n'est plus le simple nombre
d’étudiants formés aux sciences
biologiques, mais la capacité a les
accompagner de fagon continue
tout au long du développement de
leur carriére. Il s‘agit moins de mul-
tiplier les formations que de soute-
nir durablement les jeunes méde-
cinschercheurs.

Toutefois, pour compléter les dis-
positifs existants, et toucher le plus
grand nombre, une sensibilisation
& la recherche, adaptée au cycle
détudes des étudiants en santé,
permettrait de les informer sur les
structurations et thématiques sur
un site, et les outils disponibles, et
donc de diffuser une culture « re-
cherche ». Cette approche les
aiderait & s'impliquer en connais-
sance de cause et & orienter leur
formation en recherche selon leurs
projets tant cliniques et scien-
tifiques que professionnels. La
encore, la structuration de par-
tenariats pour l'accueil dans les
laboratoires de recherche pourrait
étre renforcée dans les secteurs &
développement rapide. De telles
perspectives d’interactions variées
et stimulantes participent & l'ou-
verture et & l'attractivité des mé-
tiers de la santé.

Quels sont les atouts et les diffi-
cultés des doubles cursus méde-
cine-sciences ?

Les doubles cursus méde-
cine-sciences de formation pré-
coce a la recherche forment des
esprits bilingues « cliniciens » et
« chercheurs » acculturés aux deux
univers et favorisent les collabora-
tions intégrées entre la clinique et
la recherche. lls favorisent égale-
ment les mobilités internationales,
part inhérente des collaborations
de recherche, et véritable oa-
sis dans le (tres) long tunnel de la
formation médicale. Ces parcours

entrepris avec enthousiasme pré-
sentent cependant des obsta-
cles, surtout pour ceux qui auront
choisi une longue bifurcation avec
un doctorat de sciences avant,
ou pendant linternat. Il existe des
obstacles administratifs et parfois
financiers pour entreprendre ces
parcours. S’ils ont été pensés pour
se fondre dans les cursus médicaux
localement avec des allers-retours
vers les formations scientifiques,
une certaine hétérogénéité de-
meure et nécessite une implica-
tion des équipes pédagogiques
pour toujours expliquer et faciliter
les insertions. Les mobilités inter-
nationales parfois chahutées par
le contexte géopolitique, méme
si elles peuvent s’effectuer dans le
riche espace européen de la re-
cherche, restent insuffisamnment
soutenues. A l'échelle nationale
et méme européenne il devient
indispensable de construire des
parcours structurés conférant une
reconnaissance institutionnelle &
ces profils qui représentent une
véritable richesse pour les établis-
sements de santé et de recherche.

Comment les plateformes tech-
nologiques peuvent-elles devenir
de véritables accélérateurs en
recherche biomédicale ?

La concentration d’infrastructures
de pointe, de dimension natio-
nale et européenne & Strasbourg,
constitue déja une base solide : sé-
quencage de nouvelle génération,
technologies « omiques », imagerie
médicale et cellulaire, robotique,
etc. Cette concentration déqui-
pements et d'expertises ouvert a
la communauté de recherche a
largement contribué ¢ I'excellence
de la recherche fondamentale et
clinique strasbourgeoise. Intensi-
fier la recherche biomeédicale né-
cessite désormais plus que jamais
I’lharmonisation et la simplification
des procédures pour l'utilisation
des échantillons et des données
cliniques.

Comme la recherche en santé
s’inscrit dans le long terme, son
maintien dépend d'un finance-
ment durable, assuré tant par les
programmes nationaux que parles
collectivités territoriales. Sans ces
ressources pérennes, la compéti-
tivité de nos technologies toujours
plus pointues, et par extension, de
notre écosystéme de recherche,
ne pourrait plus étre garantie.



Pr Régis Bordet président de I'Universite de Lille

La structuration du site lillois en
matiére de santé remonte a plus
d’'une vingtaine d’année, sous
l'impulsion d’un directeur général,
trés sensible au réle des CHU en
matiére de recherche et dans un
contexte universitaire divisé, mais
dans lequel une des universités
portait le Droit et la Santé, facili-
tant une proximité tant géogra-
phigque gu’institutionnelle, entre les
dimensions universitaires et hospi-
taliere, au sein d’un des plus vastes
campus  hospitalo-universitaires
d’Europe. Dés les années 1930 avait
été congue une nouvelle cité hos-
pitaliére, préfiguratrice des CHU
carinaugurée en 1953, qui intégrait
dans un méme ensemble architec-
tural I'hépital Claude Huriez et la
faculté de médecine permettant
d’aller des services hospitaliers vers
les laboratoires de recherche et les
amphithédtres. Une culture hospi-
talo-universitaire s'est rapidement
construite a Lille.

Face & une morbi-mortalité ré-
gionale prégnante pour toutes les
grandes familles pathologiques,
il est apparu naturel au CHU, &
l'université et & ses facultés d’unir
les forces dans la bataille contre
cette épidémiologie défavorable
plutét que de mener une guerre
institutionnelle de tranchée to-
talement stérile. Cest ainsi que
les premiéres cohortes ont été
constituées, qu’une génération
de jeunes cliniciens et cliniciennes
se sont lancés dans l'aventure des
modeles pré-cliniques, en partant
de leurs préoccupations cliniques
instaurant une approche transla-
tionnelle, que des équipements et
infrastructures ont été pensés et
acquis de maniére concertée, que
des unités de recherche se sont
structurées. Néanmoins, cette dy-
namique a également existé sur
d’autres. Ce qui fait peut-étre la
singularité du site lillois, c’est quelle
a été, tres vite, institutionnalisée.

En effet, & loccasion du
contrat 2006-2010, deux faits
marquants sont intervenus, qui
ont été trés structurants. Le pre-
mier a été la signature de la pre-
miére convention tripartite, en

France, entre I'lnserm, le CHU et
l'université. Cette reconnaissance
par un organisme national de re-
cherche était importante pour le
site lillois, structurellement moins
doté en chercheurs statutaires. Le
deuxiéme fait marquant a été que,
pour la premiére fois en France,
un CHU devenait tutelle de l'en-
semble des unités de recherche en
santé, assortie d’'une contribution
au financement des unités. Depuis
vingt ans, nous pouvons mesurer,
au grés des changements de gou-
vernance hospitaliere ou universi-
taire, combien le fait que le CHU
soit tutelle est déterminant pour
la stabilité de la vie hospitalo-uni-
versitaire en matiére de recherche.
Mais au-delda de la stabilité insti-
tutionnelle, c’est, surtout, un vec-
teurimportant pour faire des choix
stratégiques et mener des projets
ambitieux.

A cette méme période, au-deld
des aspects institutionnels et de
gouvernance, ont été identifiés
quatre thématiques phares, sur la
base de l'activité scientifique des
unités de recherche : cancer ; ma-
ladies neurologiques et mentales ;
maladies métaboliques et vascu-
laires ; maladies inflammatoires et
infectieuses. Chacune de ces thé-
matiques a affiné son projet scien-
tifique pour identifier des aspects
différenciants et pour concourir et
obtenir & des labels nationaux et
internationaux, comme la création
du centre EGID (European Geno-
mic Institut for Diabetes) en a été
un exemple saillant. Ce travail de
structuration a été facilité par la
mise en ceuvre d’'un CRBSP jouant
un véritable réle stratégique, grce
a la présence au sein du comité, et
au-deld de sa composition régle-
mentaire, des exécutifs des prin-
cipales institutions constitutives,
facilitant la prise de décision sur
les grands projets. Cette focalisa-
tion thématique, qui sest appro-
fondie au cours des vingt dernieres
années, n'a pas empéché I'émer-
gence de thémes originaux et de
niche comme la recherche sur les
1000 premiers jours de vie ou sur
la science des datations en méde-
cine légale.

Cette structuration s’est accom-
pagnée d’un investissement dans

Régis Bordet est professeur
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est président de I'Université de Lille.
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intégreé, dés sa conception dans les
années 1930, au méme ensemble
architectural que la faculté de
meédecine lilloise, inscrivant dans le
paysage urbain lui-méme la vocation
hospitalo-universitaire de la grande
meétropole du Nord.. © AdobeStock.

des plateformes d’aide méthodo-
logique. Ce f0t la création d’'une
Maison Régionale de Recherche
Clinique Hospitaliere et Universi-
taire, rassemblant 'ensemble des
fonctions nécessaires au montage
de projets de recherche clinique,
sou forme d’une fédération de re-
cherche clinique. Cette Maison
accompagne les projets issus du
site lillois mais aussi des centres
hospitaliers généraux, qui ont été
fédérés dans un Groupement Ré-
gional de Recherche Clinique. Par
ailleurs, les autres plateformes
(animaleries, imagerie du vivant,
imagerie cellulaire, bioinforma-
tique, omics...) ont été regroupées,
en lien avec I'Inserm et le CNRS,
dans une unité de service et d'ap-
pui a la recherche multi-tutelle. Le
site lillois a également investi, en
lien avec l'Institut Pasteur, dans
une plateforme de drug discovery,
qui est & l'origine de trois first-in-
class. Plus récemment se structure
une dynamique collective autour
des données et du numérique en
santé, avec un lieu dédié, soutenu,
au-deld de l'université et du CHU,
par 'lnria et son centre de l'uni-
versité de Lille et par I'lnserm ainsi
qu’un Campus et Métiers d’Avenir,
labélisé France 2030.

La fusion des trois universités lil-
loises intervenue en 2018, I'obten-
tion puis la confirmation en 2022
du label d’Initiative d’Excellence,
la création d'une UFR dédiée a la
Santé et au Sport sont venus am-
plifier la dynamique historique, en
favorisant linterdisciplinarité avec
les sciences et technologie, I'ingé-
nierie, les sciences humaines et so-
ciales. Les thématiques phares se
transforment, aujourd’hui, en Ins-
tituts Fédératifs Interdisciplinaires,
accompagnées  financiérement
par des cross-disciplinary projects
ou des chaires internationales, la-
bélisés par un jury international. Le
CRBSP continue d’étre actif dans
cette structuration, en s'étant élargi
a l'ensemble des parties-prenantes
du site lillois en santé et en sétant
doté d’'un comité institutionnel qui
permet des décisions fluides et
que chaque institution peut s‘ap-
proprier. La décision conjointe, de
l'université et du CHU, de construire
un bdatiment de recherche dédié au
cancer sur le campus H&U en est
une illustration. Le transfert vers la
société est favorisé, dans le cadre

d’'une politique de science avec
et pour la société, par une chaire
« Objectif de Développement Du-
rable », au sens de 'ONU, intitulée
« Santé, Vulnérabilité et Territoire »,
qui constitue un des axes de la
convention entre 'ARS Hauts-de-
France et l'université, la premiere
signée en France. A titre d'exemple,
cette Chaire vient d’éditer un Livre
Blanc porté par Science Po Lille et
la Faculté de Santé, dédié & la san-
té des femmes. De méme, la valo-
risation économique et industrielle
est permise par le GIE Eurasanté,
installé, également sur le campus
hospitalo-universitaire, et qui a
accompagné la création de plus
d’'une vingtaine de start-up dont
une qui a mis un médicament sur le
marché.

Fort de cette organisation, le site
lillois en santé a pu se tourner
vers l'international. Cest, d’abord,
la signature d’'une Alliance entre
Leuven, Lille et Louvain pour por-
ter des projets transfrontaliers et
au sein de I'Eurométropole Cour-
trai-Lille-Tournai, sur des thémes
conjoints et qui rejoignent les
thémes phares du site lillois. Cette
Alliance va permettre de fédérer
un réseau d’hdépitaux pour mener
des études cliniques. Cest aussi
notre engagement dans I'Alliance
NeuroTech-EU, qui regroupe dix
universités européennes, avec a
Lille, la mise en ceuvre d'un Institut
Fédératif Interdisciplinaire « Cer-
veau, Technologie et Société », et
l'installation d’'une IRM 7 tesla, qui
vient compléter la plateforme
d’imagerie du vivant.

Ce travail constant et collectif de
structuration du champs santé,
auquel toutes les institutions ont
pris part en fonction de leurs spé-
cificités, a permis de répondre &
une mission de service public, vi-
sant & faire en sorte de faire béné-
ficier aux patients et patients, une
qualité des soins sous-tendue par
les meilleures avancées de la re-
cherche. Cet engagement trouve
sa reconnaissance dans différents
classements ou labels. Le clas-
sement de Shanghai thématique
place, régulierement, ['universi-
té de Lille dans le top 150 pour le
théme « Clinical medicine » et d la
cinquiéme place en France. Quant
au classement Newsweek, il place
le CHU de Lille & la 26¢ place mon-
diale.



Pr Didier Rognan directeur de recherche au CNRS

Quelles étapes permettent de
passer d’une découverte aca-
démique a un candidat médi-
cament suffisamment robuste
pour entrer en développement
clinique ?

Les étapes menant d’'une décou-
verte académique (résultant sou-
vent d’un criblage expérimental ou
virtuel) & un candidat clinique sont
nombreuses et colteuses.

En premier lieu, il convient d’opti-
miser, par chimie médicinale, plu-
sieurs propriétés (ex. : affinité pour
la cible, sélectivité) afin de passer
du statut de « touche » (hit) a celui
de « téte de série » (lead). Ensuite,
il faudra optimiser les propriétés
ADME (absorption, distribution,
meétabolisme, excrétion) afin que
la molécule soit biodisponible pour
la voie d’administration envisagée
(le plus souvent la voie orale) et
que ses propriétés pharmacoci-
nétiques soient satisfaisantes (de-
mi-vie, exposition plasmatique).
Ces deux étapes sont souvent in-
terconnectées et permettent de
sélectionner les analogues les plus
prometteurs le plus tét possible.
Evidemment, la preuve de concept
de l'efficacité de la molécule dans
un modeéle animal pertinent devra
étre apportée au plus tét.

Le profil de sécurité du candi-
dat devra par la suite étre évalué
par de nombreuses expériences
in vitro afin de s‘assurer que la
molécule ne présente ni toxicité
(ex. : cardiaque) ni potentiel mu-
tagéne/génotoxique. Il convien-
dra également de vérifier que le
candidat n’est pas susceptible de
présenter des risques d’interac-
tions meédicamenteuses. Enfin, il
faudra déterminer et caractériser
le métabolisme de la molécule (la
maniere dont un organisme vivant
va la transformer) a la fois in vi-
tro et in vivo, au moins chez deux
espéces (ex. : souris, chien) en vue
des études de toxicité a venir.

Létape suivante est souvent une
étude de toxicité durant laquelle
la molécule va étre administrée
pendant 14 jours afin de détermi-
ner deux parameétres cruciaux : la
dose maximale tolérée (MTD) et la
dose sans effet toxique observable
(NOAEL). Ces deux doses seront
utilisées pour déterminer les doses

proposées pour la future étude
clinique de phase 1 chez le volon-
taire sain. A ce stade, une étude
de formulation devra étre réalisée
afin de déterminer le procédé de
fabrication de la forme galénique
souhaitée (ex. : comprimé, gélule).
Afin de planifier les études régle-
mentaires & venir, il faudra syn-
thétiser une quantité suffisante (1
a 2 kg) de principe actif selon les
regles de Bonnes Pratiques de Fa-
brication (BPF / GMP), étape qui
peut durer de 6 & 12 mois en fonc-
tion de la complexité de la syn-
thése chimique. Une étude de toxi-
cité plus longue (1 mois) peut alors
étre réalisée chez deux espéces
animales, afin de déterminer plus
précisément les doses & évaluer
lors des premiers essais cliniques
chez ’lhomme.

A ce stade, nous disposons d’'un
candidat préclinique dont l'ad-
ministration & I'homme (d’abord
a des volontaires sains) est sou-
mise & une autorisation d'essai
clinique. Une autorisation d'essai
clinique est un accord obligatoire
délivré par les autorités sanitaires
et un comité d’éthique pour tes-
ter un traitement sur I’humain. En
France, elle repose sur une double
validation : I'évaluation scienti-
figue de ’ANSM (Agence nationale
de sécurité du médicament et des
produits de santé) et I'avis éthique
d’'un CPP (Comité de protection
des personnes).

Les étapes et obstacles pour dis-
poser d'un candidat clinique sont
donc nombreux et devront étre
impérativement franchis les uns
aprés les autres. Les statistiques
actuelles suggerent que 1000 &
3 000 molécules doivent étre syn-
thétisées afin d’y parvenir.

Pourquoi les douleurs neuropa-
thiques demeurent-elles un be-
soin médical aussi important et
encore insuffisamment couvert ?

La douleur neuropathique (DN)
est définie comme toute douleur
causée par une lésion ou une ma-
ladie affectant le systeme nerveux
somatosensoriel. [l sagit d'une
affection chronique, durant plus
de trois mois, qui survient comme
symptome secondaire de patho-
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logies (diabéte, cancer et infection
par le zona), de lésions physiques
(traumatismes, procédures chirur-
gicales) ou de chimiothérapies.
Le traitement efficace de la DN
représente un défi majeur (social,
économique et médical) dans les
pays industrialisés. Ainsi, des en-
quétes épidémiologiques récentes
indiquent que 7 & 10 % de la popu-
lation est touchée parla DN ce qui
altere gravement la qualité de leur
vie quotidienne, sociale et profes-
sionnelle. Parmi les différents états
pathologiques provoquant des
douleurs chroniques, la DN reste
largement sous-diagnostiquée

seuls 2 % des patients sont pris
en charge par un spécialiste de la
douleur, et environ un tiers d'entre
eux ne regoivent aucun traitement.

Contrairement & la douleur aigué
ou a d'autres affections doulou-
reuses chroniques (telles que la
douleur inflammatoire) qui sont
diagnostiquées et traitées diffé-
remment, les médicaments actuels
contre la DN (antiépileptiques, an-
tidépresseurs, opiacés faibles) sont
purement symptomatiques et ne
sattaquent qu’d la composante
hyperalgésique de la maladie. De
plus, ces médicaments reposition-
nés sont inefficaces dans environ
40 % des cas et mal tolérés dans le
cadre d’un traitement chronique.

Le défi médical consistant & traiter
les patients souffrant de DN avec
des traitements modificateurs de
la maladie est donc immense ; il
nécessite une compréhension plus
approfondie des nombreuses voies
de signalisation biochimique spé-
cifiguement déclenchées deés le
début ainsi que pendant la phase
chronique de la maladie. Malgré
des données précliniques pro-
metteuses sur de nouvelles cibles
(ex. récepteur de type 2 de l'an-
giotensine I, canaux sodiques/
potassiques/calciques) la plupart
des ligands ont été abandon-
nés, soit par manque defficacité,
soit en raison d’effets secondaires
graves. Parmi les nombreuses
causes d’échec des essais cliniques
de nouveaux analgésiques non
opioides figurent un choix inap-
proprié de la cible, un faible enga-
gement de la cible, des modéles
de douleur chez le rongeur peu
prédictifs, le manque de biomar-
queurs de la douleur robustes et
une connaissance incompléte des
meécanismes de la douleur chro-
nique.

Comment les approches de mo-
délisation moléculaire peuvent-
elles accélérer la découverte de
traitements spécifiques ?

Les nombreuses approches com-
putationnelles existantes per-
mettent & la fois de rationaliser
et daccélérer la découverte de
candidats-médicaments qinsi
que de cibles possibles (proté-
ines, acides nucléiques, interfaces
protéine-protéine, réseaux méta-
boliques). Les récents développe-
ments en intelligence artificielle
sont prometteurs, mais pas encore
suffisamment matures, essentiel-
lement par manque de données
homogeénes et fiables. De nom-
breuses étapes de la conception
de candidats-médicaments sont
toutefois facilitées par ces amélio-
rations technologiques.

Prédiction de la structure tridi-
mensionnelle (3D) de la cible : La
détermination expérimentale dela
structure 3D dela cible est un atout
considérable, mais elle demande
un investissement conséquent, a la
fois humain et financier. Des logi-
ciels d’apprentissage profond, en-
trainés sur des données publiques
(ex.: AlphaFold), permettent main-
tenant de prédire cette structure
a partir de sa simple séquence en
acides aminés et méme de pré-
voir le mode de liaison de candi-
dats-médicaments bien avant
leur synthése. Il convient toutefois
de noter que la qualité des prédic-
tions reste dépendante de la com-
plexité de la tache. Plus la protéine
cible est proche d’une protéine sur
laquelle 'apprentissage a été ef-
fectué, plus la prédiction sera de
qualité. Des familles de protéines
de structure totalement inconnue
échappent donc encore & ce type
de méthode.

Taille de l'espace chimique : Le
criblage virtuel est devenu une
meéthode computationnelle rapide
et économique pour identifier les
tout premiers ligands (touches)
d’'une protéine cible. La qualité des
résultats obtenus (pourcentage de
vrais positifs, affinité des touches
validées) dépend étroitement de
la taille et de la diversité chimique
de la collection de molécules
(chimiothéque) criblée. Lespace
chimique théorique englobant
tous les candidats-médicaments
possibles est estimé & $10~{60}$
molécules uniques. Jusqu'd trés
récemment, il était d'usage de cri-
bler des collections d’environ 10 &



15 millions de molécules commer-
cialement disponibles. Ce chiffre
est aujourd’hui passé a plusieurs
billions ($10%{12}$) de molécules
pas encore disponibles, mais théo-
riquement synthétisables, ce qui
a accéléré le développement de
nouvelles méthodes de criblage
virtuel, capables de traiter ces trés
grands nombres et de générer de
nouvelles molécules facilement
synthétisables avec un taux de
succes inédit.

Prédiction des propriétés ADMET :
Laffinité d’'une molécule pour sa
cible n'est qu'une des nombreuses
propriétés d’'un candidat-médica-
ment. Pour augmenter les chances
de succés des essais cliniques &
venir, il est essentiel de déterminer
les propriétés ADMET (Absorption,
Distribution, Métabolisme, Excré-
tion, Toxicité), qui vont condition-
ner le devenir du candidat-médi-
cament dans un organisme vivant,
notamment sa faculté a atteindre
sa cible sans altération de sa struc-
ture, & une concentration suffi-
sante et stable dans le temps, pour
exercer un effet pharmacologique
sans effets secondaires ni interac-
tions meédicamenteuses. Prédire
ces propriétés par IA reste encore
trés difficile en raison du faible vo-
lume de données expérimentales
disponibles. Des consortiums pri-
vés ou publics (ex. : OpenADMET)
s‘attachent & générer ces données
en quantité suffisante pour espé-
rer pouvoir mieux les prédire dans
un avenir proche. Nous pouvons
ainsi espérer réduire l'attrition au-
jourd’hui trés importante obser-
vée lors des essais cliniques par la
conception de molécules dotées
de meilleures propriétés ADMET, et
donc plus efficaces et plus sOres.

Quels sont les principaux obsta-
cles entre une preuve de concept
scientifique et un essai clinique
chez I'étre humain ?

Ces obstacles, déja évoqués lors
de la premiére question, corres-
pondent aux ressources humaines,
techniques et financiéres néces-
saires pour amener une molécule
de I'état de « molécule active » &
celui de « candidat clinique ».

La preuve de concept de I'activité
pharmacologique d’'une molécule
se fait au minimum par des expé-
riences in vitro (licison, fonction)
sur protéine recombinante ou sur
une lignée cellulaire, le mieux étant
que ces derniéres soient complé-

tées par un test in vivo pertinent,
le plus souvent chez le rongeur.
Cette preuve de concept peut étre
apportée pour un coUt minimal (<
5000 €) et une faible quantité de
molécule (< 1g).

Lautorisation d’essai clinique chez
’lhomme requiert bien plus de
données et un budget bien plus
conséquent (> 2 millions d’euros).
Afin de mener & bien toutes les
études nécessaires, y compris les
études réglementaires, il faudra
synthétiser environ 1 kg de principe
actif répondant aux normes de
bonnes pratiques de laboratoire
(BPL). Cette simple étape peut de-
mander jusqu’d 12 mois de travail
et plusieurs centaines de milliers
d’euros, en fonction de la com-
plexité de la synthése, qui doit en
général étre repensée. Générale-
ment, deux lots sont synthétisés :
un lot non BPL pour le développe-
ment (bio)analytique et les essais
non réglementaires, et un lot BPL
pour la formulation galénique qui
sera administrée aux volontaires
sains lors de la phase 1.

Il conviendra de s‘assurer de I'en-
gagement de la cible in vivo (I'ef-
fet pharmacologique observé est
bien obtenu par activation ou in-
hibition de la bonne cible), de la
sécurité d'emploi de la molécule
étudiée (sélectivité, toxicité apres
administration aigué et chro-
nique, interactions médicamen-
teuses possibles), et de ses pro-
priétés pharmacocinétiques, qui
vont déterminer la dose (en mg/
kg), la voie (ex. : voie orale) et la
fréquence d'administration (ex.
matin et soir). Il faudra identifier
les métabolites possibles (les mo-
lécules issues de la dégradation du
principe actif) et les caractériser si
'un d’entre eux représente plus de
10 % de la molécule parente. Des
études réglementaires de toxicité
d’une durée d’un mois, utilisant le
lot BPL, sont ensuite réalisées sur
au moins deux espéces animales
de taille différente (rat, chien) afin
de déterminer la marge de sécuri-
té dans I'utilisation de la molécule,
c’est-a-dire le rapport entre deux
doses : la dose maximale ne pro-
duisant pas d’effets indésirables et
la dose active. Ce rapport devra
étre le plus grand possible afin de
garantir la future sécurité d'utilisa-
tion chez ’lhomme.

Autant les étapes non réglemen-
taires peuvent étre réalisées dans
les laboratoires publics des por-



teurs du projet, autant les étapes
réglementaires sont confiées a
des entreprises spécialisées ayant
obtenu un agrément spécifique.
Le principal obstacle & la réalisa-
tion d’'un essai clinique est donc
surtout budgétaire, plusieurs mil-
lions d’euros étant généralement
nécessaires afin de disposer d’une
molécule répondant aux critéres
requis pour obtenir une autorisa-
tion d’essai clinique. Ces co0ts sont
évidemment plus faibles pour des
outils diagnostiques ou des dispo-
sitifs médicaux nécessitant moins
de contrdles obligatoires.

Comment organiser efficace-
ment la collaboration entre cher-
cheurs académiques, cliniciens,
structures de valorisation et par-
tenaires industriels ?

Cet aspect est évidemment fon-
damental & la réussite d'un pro-
jet. Par expérience, je dirais que
chaque partenaire doit rester &
sa place et ne pas se prendre pour
un autre. Il est fréquent de voir des
chercheurs, souvent par orgueil,
mélanger les roles et enterrer qinsi
une idée prometteuse.

Les études préliminaires allant
jusqud la preuve de concept
peuvent étre réalisées entre parte-
naires académiques dans le cadre
d'appels & projets nationaux et/
ou internationaux (ex. : ANR, PEPR).
Des structures de valorisation
(SATT, CNRS Innovation, INSERM
Transfert, BPI) peuvent ensuite
prendre le relais pour amener le
dossier & un stade de maturation
plus avancé.

Je me permets ici une critique
amicale des structures de valo-
risation, qui poussent souvent au
dépot prématuré de brevet(s) pour
consolider la propriété intellec-
tuelle de l'invention. Comme nous
lavons abordé précédemment,
le développement d'un médica-
ment se fait sur un temps long (8
a 10 ans) qui ne doit pas compro-
mettre la durée d’exploitation d’un
brevet d'invention, fixée & 20 ans.
Un dépdt trop précoce (au stade
de la prématuration, voire de la
maturation) va réduire inélucta-
blement la fenétre d'exploitation
industrielle. De ce fait, un labora-
toire pharmaceutique ne prendra
généralement pas le risque d’'in-
vestir dans un projet peu avanceé
(sans données cliniques) dont le
titre de propriété est déja entamé.
Le moment auquel la demande de

brevet est déposée doit donc étre
choisi soigneusement, idéalement
durant le développement précli-
nique réglementaire. Une colla-
boration avec des cliniciens sera
par ailleurs rapidement nécessaire
pour prioriser les indications théra-
peutiques et concevoir des synop-
sis d’études cliniques robustes.

Les fonds exclusivement publics
sont généralement insuffisants
pour amener une petite molécule
a un stade de développement
clinigue. Commence alors la fa-
meuse « traversée du désert » me-
nant au premier investissement
privé, souvent apporté par un ou
plusieurs fonds de capital-risque.
Pour ce faire, il est impératif de dis-
socier le plus vite possible les acti-
vités de recherche (menées par les
porteurs académiques du projet)
des activités de management, qui
doivent étre confiées & un profes-
sionnel expérimenté de la création
d’entreprises innovantes qui en
prendra la présidence. La quali-
té scientifique du dossier est bien
sOr nécessaire, mais elle nest pas
suffisante pour garantir un finan-
cement privé. Ce dernier implique
une tres bonne connaissance de
I'écosystéme national de finance-
ment des jeunes pousses biotech-
nologiques et une grande disponi-
bilité. La complémentarité entre le
chercheur et le CEO s‘avére donc
capitale a ce stade de maturation.

Dans le domaine pharmaceutique,
un partenaire industriel n’inter-
viendra en général que bien plus
tard : au mieux aprés les études de
phase1chezles volontaires sains, le
plus souvent aprés la preuve d'effi-
cacité chez le patient en phase 2.
Plusieurs dizaines de millions d’eu-
ros et environ cing ans seront né-
cessaires pour y parvenir. Un par-
tenaire financier solide, avec quila
jeune entreprise aura su tisser des
liens de confiance, voire d’amitié,
est donc primordial pour porter le
projet du stade de la maturation &
celui de candidat clinique.

Quelle place la recherche pu-
blique peut-elle encore occuper
dans linvention de traitements
véritablement innovants ?

La question de la place de la re-
cherche publique dans l'invention
de traitements innovants se pose
avec une acuité particuliere au-
jourd’hui, & I'neure ou les modéles
de R&D pharmaceutique évoluent
et oU les contraintes budgétaires



se conjuguent avec une complexi-
té croissante de la découverte de
médicaments. Malgré la domina-
tion financiere et opérationnelle
de lindustrie biopharmaceutique
dans les phases de développe-
ment clinique avancé et de mise
sur le marché, la recherche pu-
blique conserve un rdle absolu-
ment irremplagable et fondateur
dans la chaine de valeur de I'inno-
vation thérapeutique.

La recherche publique est par es-
sence le sanctuaire delarecherche
fondamentale et exploratoire
Contrairement & l'industrie, sou-
mise & des impératifs de retour sur
investissement & court ou moyen
terme, les laboratoires acadé-
miques ont la liberté d’explorer des
mécanismes biologiques inédits,
des cibles thérapeutiques non va-
lidées ou des voies métaboliques
inexplorées.

La trés grande majorité des rup-
tures thérapeutiques majeures
(comme I'immuno-oncologie, les
thérapies géniques, ['utilisation
de 'ARNm) trouvent leurs racines
dans des découvertes fondamen-
tales faites dans des universités ou
des organismes publics (CNRS, IN-
SERM, universités, etc.).

Lindustrie pharmaceutique privée
externalise de plus en plus le risque
scientifique amont aupres du sec-
teur académique : La recherche
publique, souvent soutenue par
des agences de financement sur
projets (ANR, Horizon Europe), dé-
friche le terrain en démontrant la
pertinence biologique d’'une nou-
velle cible thérapeutique. Alors
que les laboratoires privés privilé-
gient souvent le développement
de « me-too » ou l'optimisation de
familles chimiques connues pour
sécuriser leurs investissements, les
équipes publiques prennent les
risques nécessaires pour valider
des approches réellement disrup-
tives

Linvention de traitements inno-
vants ne reléve plus seulement de
la biologie et de la chimie orga-
nique traditionnelle ; elle exige une
convergence technologique forte.
Les structures publiques abritent
sous un méme toit des compé-
tences de pointe en modélisation
moléculaire, intelligence artifi-
cielle appliquée au drug discove-
ry, biophysique et biologie struc-
turale. Cette proximité favorise
'émergence d'outils méthodolo-
giques novateurs (algorithmes de

criblage virtuel, dynamiques molé-
culaires avancées, caractérisation
fine des interactions ligand-cible).
Le maintien d’'infrastructures na-
tionales de service public ouvertes
et & la pointe de la technologie
(ex : ChemBioFrance, FRISBI) per-
met & la recherche académique
d’offrir un tremplin technologique
que de jeunes structures privées ne
pourraient s’'offrir seules.

La création de jeunes pousses
(spin-offs et biotechs) issues de
laboratoires académiques est le
pont par excellence entre la dé-
couverte publique et le dévelop-
pement industriel. Ces structures
permettent de porter I'innovation
& un stade de maturité suffisant
(preuves de concept précliniques
robustes) pourintéresserles grands
groupes pharmaceutiques via des
licences ou des acquisitions.

Une recherche publique forte ga-
rantit & la collectivité une souverai-
neté sur la découverte de solutions
thérapeutiques pour des maladies
négligées, des pathologies orphe-
lines ou face & I'émergence de ré-
sistances (antibiorésistance), pour
lesquelles les marchés privés ne
décélent pas toujours une rentabi-
lité immédiate.

Pour que la recherche publique
continue d’occuper cette place
centrale, plusieurs écueils doivent
étre surmontés :

e La lourdeur administrative et la
précarisation : La baisse des fi-
nancements récurrents des labo-
ratoires au profit de financements
sur projets a court terme nuit & la
prise de risque a long terme.

e Le transfert de technologie :
Loptimisation des passerelles
entre la recherche académique,
les structures de valorisation (SATT)
et I'industrie reste un enjeu crucial
pour éviter que les découvertes ne
restent que sous-exploitées loca-
lement.

En conclusion, la recherche pu-
blique nest pas seulement un
sous-traitant en amont de l'indus-
trie pharmaceutique. Sans elle, le
pipeline de l'industrie pharmaceu-
tique s‘assécherait rapidement, se
limitant & une innovation incré-
mentale au détriment des véri-
tables ruptures thérapeutiques de
demain.
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Comment les nanomatériaux
fluorescents peuvent-ils trans-
former les outils de diagnostic et
d’'imagerie biomédicale ?

Les nanoparticules fluorescentes
sont de trés petites sphéres, envi-
ron un million de fois plus petites
gu’une balle de tennis, mais elles
présentent des propriétés uniques.
Aprés excitation par une lumiére
d’'une certaine couleur (longueur
d'onde), elles peuvent émettre
une lumiére d’'une autre couleur.
Cela permet de les détecter sur un
fond totalement sombre. Ces par-
ticules peuvent étre extrémement
brillantes et donc facilement dé-
tectables, méme a de trés faibles
concentrations. Elles constituent
ainsi une plateforme idéale pour
le développement de tests dia-
gnostiques permettant de détec-
ter des biomarqueurs moléculaires
de maladies, c’est-a-dire des mo-
lécules caractéristiques d’une pa-
thologie donnée.

Par exemple, le diagnostic in vitro
repose largement aujourd’hui sur
les tests & flux latéral (lateral flow
assays), communément appelés
tests antigéniques. lls sont notam-
ment utilisés pour les tests de gros-
sesse et sont devenus particuliére-
ment connus pendantlapandémie
de COVID-19 pour la détection des
infections virales. Ces tests utilisent
généralement des nanoparticules
d’or. En présence du biomarqueur
cible d'une pathologie donnée,
ces nanoparticules saccumulent
au niveau de la ligne de test et
peuvent ainsi étre visualisées sous
la forme d’une ligne sombre, indi-
quant un résultat positif. Malgré
leur grande simplicité, ces tests
présentent des limitations impor-
tantes. Leur sensibilité est limitée,
ce qui ne permet pas de détecter
certaines infections bactériennes
ou virales, ni certains marqueurs
du cancer et d’autres maladies. De
plus, le signal obtenu ne peut pas
étre véritablement quantifié, alors
gu’'une mesure quantitative est
parfois essentielle pour évaluer la
gravité d’'une maladie.

Dans ce contexte, les nanoparti-
cules fluorescentes pourraient ré-
volutionner le domaine des tests
a flux latéral, car elles permettent
de répondre & ces deux limitations

fondamentales. Elles peuvent
améliorer la sensibilité du test de
plus de 100 fois par rapport aux
nanoparticules d'or. La raison est
quelles peuvent étre facilement
détectées, de la méme maniére
gue nous pouvons facilement voir
les étoiles dans un ciel nocturne :
la lumiére est aisément détectable
et quantifiable sur un fond sombre.

Une autre application des na-
noparticules fluorescentes est la
bioimagerie. Cependant, dans
ce domaine, les nanoparticules
fluorescentes présentent des limi-
tations majeures. En raison de la
pénétration limitée de la lumiere
dans les tissus vivants, I'imagerie
de fluorescence est principale-
ment limitée & l'observation de
surfaces ou & des profondeurs re-
lativement faibles. Lutilisation de
la région spectrale du proche in-
frarouge peut améliorer la péné-
tration dans les tissus. Néanmoins,
la pénétration de la lumiére et
'observation des nanoparticules
restent généralement limitées &
une profondeur d’environ 1 cm.
Ainsi, la plupart des études d’ima-
gerie de fluorescence in vivo sont
réalisées chez de petits animaux,
par exemple chez des souris nude.
Dans ce contexte, les nanopar-
ticules peuvent étre particulie-
rement utiles car elles peuvent
servir de modéles d’agents de déli-
vrance de médicaments et contri-
buer ainsi & la conception de fu-
turs vecteurs nanométriques pour
l'administration ciblée de médi-
caments. Cependant, je ne suis
pas convaincu que les nanopar-
ticules fluorescentes puissent étre
utilisées pour I'imagerie médicale
chez I'étre humain, en raison des
limitations fondamentales liées &
la profondeur de pénétration de
la lumiére. Certaines approches
reposent sur l'imagerie photoa-
coustique, qui permet d'obtenir
des images & des profondeurs su-
périeures a 1 cm, mais cette tech-
nique reste néanmoins limitée en
termes de profondeur d'imagerie.

En revanche, les nanoparticules
et, plus généralement, les nano-
matériaux pourraient présenter un
intérét pour I'imagerie de surfaces,
par exemple pour le suivi de la ci-
catrisation des plaies. Dans notre



équipe académique, nous avons
ainsi développé des biomatériaux
fluorescents sous forme de nano-
fibres capables de suivre 'oxygene
et le pH des plaies, deux para-
metres importants du processus
de cicatrisation.

Quelles propriétés rendent une
nanoparticule intéressante pour
la détection de biomarqueurs ?

Comme je I'ai mentionné précé-
demment, la capacité des nano-
particules & émettre une fluores-
cence & une couleur (longueur
d’'onde) différente de celle de la
lumiere d'excitation est essentielle
pour obtenir une détection trés
sensible. Cependant, une autre
propriété clé est sa brillance, c’est-
a-dire sa capacité a émettre au-
tant de photons que possible pour
une puissance d’excitation donnée.
La brillance d’'une nanoparticule
fluorescente détermine lintensité
du signal gu’elle produira dans un
test de détection et, par consé-
quent, influence directement les
performances et la sensibilité du
test dans lequel elle est utilisée. Je
voudrais souligner que, grce aux
travaux réalisés au sein de mon
équipe au cours des dix dernieres
années, nous avons développé
des nanoparticules polymériques
fluorescentes chargées en colo-
rants, qui figurent parmi les nano-
matériaux les plus brillants déve-
loppés & ce jour dans le monde.

Une autre propriété essentielle est
la spécificité vis-a-vis de la cible,
qui est assurée par une chimie de
surface adaptée. Les particules
fonctionnalisées avec des anti-
corps sont utilisées dans les tests
de détection dantigenes, par
exemple pour détecter des mar-
queurs protéiques du virus SARS-
CoV-2. En revanche, les nanopar-
ticules fonctionnalisées avec de
'ADN peuvent étre utilisées dans
des tests de détection d’acides nu-
cléiques. Dans ce contexte, notre
équipe a développé des nano-
particules fluorescentes trés bril-
lantes fonctionnalisées avec des
séquences dADN d’intérét, ce qui
nous a permis de proposer des tests
de détection d'acides nucléiques.
La découverte de ces nanoparti-
cules trés brillantes et I'approche
développée pour leur fonctionnali-
sation ont fait 'objet de quatre, qui
ont servi de base & la création de
la start-up BrightSens Diagnostics.
Celle-ci développe actuellement

des tests diagnostiques & flux la-
téral pour la détection dacides
nucléiques & partir de ces nano-
particules. Il a déja été démontré
que ces tests peuvent étre plus de
100 fois plus sensibles que les tests
a flux latéral fondés sur des nano-
particules d’'or utilisés dans les tests
diagnostiques classiques.

Quels sont les principaux obs-
tacles entre une innovation en
bioimagerie et son utilisation cli-
nique ?

Le principal obstacle est que les
scientifiques développent géné-
ralement de nouveaux concepts
en imagerie et en diagnostic, mais
le chemin entre un concept validé
et une application clinique validée
est long. Plusieurs étapes peuvent
étre identifiées.

Lorsqu'une nouvelle technologie
de bio-détection ou de bioima-
gerie est développée, elle doit
tout d'abord étre protégée par un
brevet, ce qui constitue une étape
importante. Sans protection de la
propriété intellectuelle, le transfert
vers le secteur privé serait difficile.

Létape suivante consiste & tra-
vailler en collaboration avec
des biologistes et cliniciens afin
de valider la nouvelle technolo-
gie sur des échantillons cliniques.
D’abord, nous avons eu l'opportu-
nité de collaborer avec une équipe
de virologues (Sébastien Pfeffer,
CNRS UPR9002), qui a produit pour
ce projet différents échantillons in
vitro du virus SARS-CoV-2. Ensuite,
la principale difficulté a été d’iden-
tifier, au sein d'un établissement
hospitalier, les personnes intéres-
sées par ce type détude. Heu-
reusement, certaines structures
permettent de rapprocher étroi-
tement la recherche académique
des activités cliniques. Dans notre
cas, il sagit notamment du labo-
ratoire de la P' Samira Fafi-Kremer
(MInstitut de Virologie des Hopi-
taux Universitaires de Strasbourg),
qui nous a permis de valider notre
technologie sur des échantillons
cliniques.

Néanmoins, il reste difficile d'iden-
tifier, au sein des hopitaux, les per-
sonnes intéressées par le travail
collaboratif avec laboratoire en
chimie-biologie. C’est pourquoi
nous travaillons actuellement
au développement du réseau
ChemBioMed, qui rassemble des
chimistes, des biologistes et des
cliniciens (voir ci-dessous).



Le point essentiel de collaboration
avec les cliniciens est d’identifier
une application clinique spécifique
et compatible avec les capacités
de la technologie développée. Un
test diagnostique destiné & une
utilisation clinique doit étre trés
robuste et fournir un résultat ra-
pidement, avec un haut niveau
de spécificité et de sensibilité. Par
conséquent, avant de travailler
sur des échantillons cliniques, il est
nécessaire dévaluer de maniere
critique la technologie dévelop-
pée et, si nécessaire, de 'amélio-
rer et de l'optimiser. Une fois les
études cliniques commenceées, le
protocole ne peut plus étre vérita-
blement modifié ; il doit donc étre
optimisé au préalable. Dans notre
cas, les discussions avec les clini-
ciens ont été cruciales pour iden-
tifier précisément les exigences
a satisfaire et répondre & leurs
attentes. Ces échanges ont aqinsi
permis d'accélérer considérable-
ment notre recherche et d'amélio-
rer de maniere importante les per-
formances de notre technologie
avant les tests cliniques.

Une fois la technologie validée, le
défi suivant consiste & la trans-
férer vers le secteur privé, car les
étapes ultérieures de recherche
et développement vont générale-
ment au-deld des objectifs et des
capacités d'un laboratoire acadé-
mique. Il s‘agit notamment de dé-
velopper un prototype du produit,
aussi proche que possible du pro-
duit final, comprenant un disposi-
tif simple & utiliser et un protocole
clair et robuste pour un utilisateur
non-expert.

Une fois ce prototype développé,
il doit étre évalué dans le cadre
détudes cliniques, qui fourniront
les bases nécessaires au déve-
loppement final du produit et &
sa commercialisation. Toutefois,
avant sa mise sur le marché, le dis-
positif de diagnostic in vitro doit
satisfaire aux exigences du régle-
ment européen IVDR et obtenir le
marquage CE, tout en répondant
aux normes de qualité applicables,
notamment aux normes ISO per-
tinentes. C’est pourquoi, entre la
découverte d’'une nouvelle tech-
nologie et son utilisation clinique, il
faut prévoir un investissement im-
portant en temps, en efforts et en
ressources financiéres.

Comment concilier performance
optique, biocompatibilité, sta-
bilité et sécurité des nanomaté-
riaux ?

Toute nouvelle technologie desti-
née & des applications médicales
doit trouver un équilibre entre ces
différents paramétres, mais leur
importance dépend de [utilisa-
tion finale envisagée. Par exemple,
dans le domaine du diagnostic
in vitro, la biocompatibilité et la
sécurité des nanoparticules sont
moins critiques, car les hanoma-
tériaux ne sont pas introduits dans
'organisme. Cependant, un aspect
important de la biocompatibilité
reste la capacité des nanoparti-
cules & fonctionner dans des mi-
lieux biologiques complexes, tels
que les fluides biologiques. Dans
ce contexte, la nanoparticule doit
éviter les interactions non spéci-
fiques avec des milliers de molé-
cules différentes tout en recon-
naissant spécifiquement sa cible.
[l est bien entendu également
important que les réactifs utilisés
dans le test soient sans danger
pour l'utilisateur final. En revanche,
la biocompatibilité et la sécurité
des nanomatériaux deviennent
véritablement critiques pour les
applications in vivo. C’est pourquoi
les exigences réglementaires re-
latives & l'autorisation d’utilisation
clinique sont plus strictes pour les
applications d'imagerie in vivo que
pour le diagnostic in vitro.

Concilier ces différents parametres
n’est jamais une tache simple, mais
cela constitue une condition es-
sentielle au développement de
tests performants. Heureuse-
ment, dans le cas des nanoparti-
cules, ces différents parametres
peuvent étre abordés de maniere
relativement indépendante. Les
propriétés optiques sont définies
par les propriétés du coeur de la
nanoparticule, tandis que la sta-
bilité et la biocompatibilité, no-
tamment l'absence d’interactions
hors cible, sont principalement
déterminées par la chimie de sur-
face. Par exemple, dans le cas de
nos nanoparticules, les propriétés
optiques sont déterminées par la
structure chimique des colorants
encapsulés dans du coeur de la
nanoparticule, tandis que la fonc-
tionnalisation de la surface par de
'ADN assure leur stabilité dans les
milieux physiologiques et leur forte
spécificité vis-a-vis de la séquence
d’ADN/ARN cible.



La modularité des nanomatériaux
constitue un avantage important
par rapport aux petites molécules,
pour lesquelles toutes les modifi-
cations doivent étre envisagées
dés la conception initiale de la
molécule d’intérét. Dans le cas des
nanoparticules, une particule pré-
sentant des propriétés optiques
données peut étre utilisée comme
plateforme pour introduire une
grande variété de chimies de sur-
face. Cela permet de développer
des nanoparticules présentant
différentes fonctionnalités tout en
conservant le méme coeur.

En quoi les technologies de dé-
tection vultrasensible peuvent-
elles contribuer & une médecine
plus précoce et plus personnali-
sée?

Chaque maladie se caractérise
par une modification de la distri-
bution de certains marqueurs mo-
léculaires spécifiques. Dans le cas
du SARS-CoV-2, il s‘agit notam-
ment de la présence d’ARN viral
caractéristique et de protéines de
surface, lorsque les prélevements
sont réalisés au niveau du site de
I'infection, par exemple, par un
prélevement nasopharyngé. De
méme, la présence de certaines
bactéries dans des fluides biolo-
giques tels que l'urine, la salive ou
le sang peut étre caractérisée par
la détection de séquences d’ADN
ou d’ARN et de protéines de sur-
face spécifiques. Dans le cas du
cancer, il sagit plutét de varia-
tions de la concentration relative
de différents marqueurs molécu-
laires, tels que les microARN, les
ARN messagers ou des séquences
d’ADN codant ou non codant pré-
sentant des mutations. Ces mar-
queurs peuvent étre détectés dans
les tissus tumoraux ainsi que dans
les fluides biologiques, notamment
dans le sang. Cependant, ces mar-
queurs sont présents dans l'orga-
nisme & de trés faibles concentra-
tions, surtout aux premiers stades
de la maladie. Lutilisation de tests
plus sensibles permet donc de dé-
tecter ces marqueurs & un stade
de la maladie plus précoce.

Dans le cas d’une infection virale
ou bactérienne, une détection
précoce permet de mettre rapi-
dement en place les mesures thé-
rapeutiques et de contrdle de la
transmission. Par exemple, a I'’ho-
pital, elle permet d’isoler un pa-
tient afin de prévenir la propaga-

tion de linfection. A I'échelle de la
population, une détection précoce
peut également contribuer & limi-
ter les épidémies, en permettant
d’isoler une personne avant qu’elle
ne puisse transmettre linfection
a d'autres. Le diagnostic précoce
est particulierement important
dans le cas du cancer, car plus la
maladie est détectée tét, plus les
chances de succés du traitement
sont élevées. Cela explique no-
tamment le succés de la PCR, qui
constitue actuellement l'une des
techniques les plus sensibles utili-
sées en clinique pour détecter des
marqueurs moléculaires tels que
I'’ADN et 'ARN.

Cependant, au-deld de la sensibi-
lité, d'autres facteurs sont essen-
tiels, notamment I'accessibilité, la
simplicité d'utilisation et le colt du
test. Ces facteurs déterminent no-
tamment la fréquence & laquelle
un test peut étre prescrit. Les tests
PCR sont relativement coilteux et
sont généralement réalisés dans
des laboratoires spécialisés. |lls
sont donc prescrits dans des si-
tuations spécifiques et relative-
ment peu fréquemment. Dans la
pratique, une consultation chez
un médecin généraliste conduit
encore assez rarement d la pres-
cription d’'une PCR. Nous nous sou-
venons tous que les tests PCR ont
été largement prescrits pendant la
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pandémie de COVID-19 afin de li-
miter la propagation de l'infection,
mais leur utilisation est redevenue
beaucoup plus ponctuelle.

On peut donc imaginer qu’un test
a la fois sensible, simple et faci-
lement accessible pourrait révo-
lutionner le diagnostic précoce
des maladies, en permettant une
utilisation rapide et fréquente dés
'apparition des premiers signes de
la maladie, sans attendre I'appa-
rition de symptdmes clairement
établis. Il faut également souli-
gner que, dans le cas du cancer
et d'autres maladies non infec-
tieuses, les signatures moléculaires
peuvent étre spécifiques & chaque
individu. C’est pourquoi nous par-
lons de médecine personnalisée et
de diagnostic personnalisé. Il est
alors nécessaire d’identifier dans
un premier temps le profil normal
des différents marqueurs molécu-
laires chez une personne en bonne
santé, puis de déterminer systé-
matiquement si ce profil est per-
turbé par 'apparition d’'une mala-
die donnée.

Le diagnostic personnalisé peut
ensuite étre associé a une théra-
pie personnalisée, dans laquelle
chaque individu regoit un traite-
ment adapté afin d’'obtenir une
efficacité maximale. Dans un
monde idéal, lefficacité dune
thérapie personnalisée pourrait
étre suivie systématiquement &
l'aide du méme test diagnostique,
afin d’évaluer rapidement leffet
du traitement et de modifier la
stratégie thérapeutique lorsquelle
savere inefficace. Cependant,
pour le moment, ce type dap-
proche reste trop colteux pour
étre utilisé de maniére courante
en médecine. Cest pourquoi les
tests diagnostiques doivent étre
non seulement trés sensibles, mais
également simples & utiliser et peu
coUlteux.

Comment organiser la collabora-
tion entre chimistes, biologistes,
cliniciens et industriels du dia-
gnostic ?

Le développement de nouveaux
tests diagnostiques nécessite une
approche interdisciplinaire combi-
nant les compétences et les efforts
des chimistes, des biologistes, des
cliniciens et, enfin, des partenaires
industriels. Cependant, il n'est pas
facile de réunir ces différents ac-
teurs, car la recherche est tradi-
tionnellement trés spécialisée

chacun travaille dans son propre
laboratoire, dans une discipline
spécifique et autour de questions
de recherche bien définies.

Le probléeme vient notamment du
mangue de communication entre
les acteurs de différentes disci-
plines. Les chimistes et les biolo-
gistes ne sont ainsi pas toujours
conscients que leurs recherches
pourraient contribuer & répondre
a des problémes médicaux impor-
tants. Par conséquent, les collabo-
rations fructueuses entre ces diffé-
rents acteurs résultent souvent de
rencontres fortuites lors de confé-
rences ou dautres événements
scientifiques interdisciplinaires.

Une approche plus rationnelle
consiste & organiser des réseaux
destinés a réunir les différents par-
tenaires. Nous avons récemment
lancé le réseau ChemBioMed, qui
vise spécifiquement & rassembler
des chimistes, des biologistes, des
cliniciens ainsi que des start-up
et des entreprises privées de plus
grande taille afin de répondre &
des défis fondamentaux en méde-
cine. Dans ce contexte, le diagnos-
tic des maladies constituera l'une
des priorités.

Nous souhaitons organiser des
rencontres réguliéres entre cher-
cheurs de différentes disciplines,
sous la forme de réunions infor-
melles (déjeuners de travail et
apéritifs) et de rencontres plus for-
melles (conférences), afin de favo-
riser les échanges libres entre les
différents acteurs. Ce réseau sera
particulierement important pour
réduire les frontiéres qui existent
actuellement entre la recherche
fondamentale en chimie et en bio-
logie et les besoins médicaux non
satisfaits en matiére de diagnostic
et de thérapie. Le réseau permet-
tra de structurer les partenaires
scientifiques & Strasbourg, de sti-
muler le tissu industriel local et, pa-
rallélement, d’accroitre la visibilité
du réseau aux niveaux national et
international afin de favoriser les
échanges a l'échelle mondiale et
de rester attractifs et compétitifs.

Je suis convaincu que cette ap-
proche peut stimuler le dévelop-
pement de nouvelles technologies
diagnostiques dans notre région
et accélérer le transfert vers la
clinique des nouvelles idées issues
des laboratoires de chimie et de
biologie.



Line Bourel professeur a la Faculté de Pharmacie

Pourquoi la recherche de nou-
veaux antifongiques est-elle de-
venue un enjeu majeur de santé
publique ?

Lémergence d’isolats multi-résis-
tants plonge le monde médical
dans une réalité dramatique : nous
manquons d'agents anti-infec-
tieux efficaces. On estime que d’ici
2050, si on ne prend pas ce pro-
bléme a bras le corps, la premiere
cause de mortalité dans le monde
sera d'origine microbiologique.
Or, les infections potentiellement
mortelles ne sont pas seulement
causées par des bactéries résis-
tantes, mais aussi par des cham-
pignons microscopiques redou-
tables, qui provoquent au moins
3,8 millions de décés par an dans
le monde. Dans notre projet, les
infections fongiques invasives (IFI)
nous intéressent tout particuliére-
ment, notamment celles causées
par les levures du genre Candida.
Elles peuvent étre disséminées
ou toucher les organes profonds
et sont immédiatement graves
— voire mortelles dans prés de la
moitié des cas — pour plusieurs rai-
sons :

Premierement, les IFI sont favori-
sées par la proportion croissante
de patients immunodéprimés. Ain-
si, leur systéme immunitaire peut
étre affaibli soit aprés des traite-
ments médicamenteux (antican-
céreux, immunosuppresseurs...),
soit dans le cadre de maladies
chroniques (diabéte..) ou infec-
tieuses (Covid-19, grippe, SIDA..),
ou encore suite d de multiples
traumatismes (brilures étendues)
et & des geste invasifs (réanima-
tion...). Des millions de patients
sont menaceés par les IFl, non seu-
lement dans le monde entier, mais
aussi & notre porte.

Deuxiémement, la liste des médi-
caments antifongiques dont dis-
pose un clinicien pour traiter les
infections fongiques invasives est
trés limitée, puisquelle ne com-
prend principalement que quatre
familles. Larsenal antifongique
se compose de l'amphotéricine
B, un agent & spectre large mais
néphrotoxique ; de la 5-fluorocy-
tosine, faiblement active et trés
rarement utilisée ; ainsi que des
azolés, dont certains savérent de

moins en moins efficaces contre
les IFl. La quatrieme famille, plus
récente et plus sOre, est celle des
échinocandines, mais aujourd’hui,
de plus en plus d’isolats de Candi-
da leur présentent une faible sen-
sibilité. Pendant longtemps, la re-
cherche sur les antifongiques a été
négligée. Elle vient d'étre ré-en-
couragée par 'Organisation Mon-
diale de la Santé (OMS) dans deux
directives marquantes : i) en oc-
tobre 2022, des levures telles que
Candida albicans et Candidozy-
ma auris ont été classées parmiles
agents pathogénes « critiques »,
c’est-a-dire mettant en danger la
vie des patients ; ii) en avril 2025,
il a été montré que le pipeline de
R&D était clairement insuffisant et
que la concurrence était pratique-
ment inexistante. Par conséquent,
I'OMS encourage massivement la
recherche fondamentale collabo-
rative sur les modalités d'action et
de résistance, dans le but d’iden-
tifier de nouveaux médicaments
antifongiques & moyen terme.

Troisiemement, certaines subs-
tances antifongiques, notamment
les azolés, sont désormais clinique-
ment inefficaces en raison de l'uti-
lisation intensive en agriculture et
en horticulture de molécules simi-
laires appartenant & la méme fa-
mille. Cette surutilisation a entrai-
né la propagation de résistances.
De plus, alors que les hépitaux sont
confrontés & une promiscuité et a
des pressions budgétaires crois-
santes, I'explosion démographique
et le réchauffement climatique ont
favorisé I'émergence sans précé-
dent de levures menacant la santé
publique. Aujourd’hui, la plus alar-
mante d’entre elles est Candido-
zyma auris. Cette levure thermo-
tolérante est rapidement devenue
multirésistante et est désormais
responsable dépidémies intra-éta-
blissement et de crises hospitaliéres
dramatiques. Il est important de
noter que la menace fongique est
devenue un enjeu majeur de santé
publique globale, quon peut quali-
fier de « One Health ».

Quels sont les principaux défis
scientifiques dans la conception
de molécules antifongiques effi-
caces et sdres ?
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Pour qu’un antifongique soit per-
tinent, il doit d'abord étre efficace
in vitro et généralement on le
choisira parmi plusieurs candidats
potentiels. Son spectre doit étre
si possible large, c’est-a-dire qu'il
doit étre actif contre plusieurs es-
péces pathogeénes, sinon au moins
sur une contre laquelle il N’y a pas
de solution thérapeutique. Sa ca-
pacité fongistatique ou fongicide
est également évaluée. On choisi-
ra aussi une substance ayant une
faible propension & déclencher
des résistances et on cherchera &
I'évaluer seule ou en association
avec un antifongique déja connu.
Lidéal est que son meécanisme
d’action soit original et donc diffé-
rent de celui des substances déja
employées. De plus, en thérapeu-
tique, on dit Primum non nocere, il
convient donc d’évaluer trés pré-
cocement la sélectivité et la sécu-
rité des candidats-médicaments
et de viser une balance bénéfice/
risque favorable : un traitement
n'est justifié que si ses bénéfices
attendus dépassent ses risques
pour le patient.

Comment la chimie thérapeu-
tique peut-elle répondre a la pro-
gression des résistances aux trai-
tements existants ?

Selon le Dictionnaire de [Acadé-
mie nationale de Pharmacie, la
Chimie Thérapeutique (ou Phar-
macochimie) est une branche de la
chimie qui a pour objets : i) d'iden-
tifier, concevoir, synthétiser et/ou
optimiser des substances biolo-
giqguement actives & haute phar-
macopotentialité ; ii) dinterpré-
ter leur mode d'action & I'échelle
moléculaire par la description des
interactions avec leur cible, en se
fondant notamment sur I'établisse-
ment de relations structure-activi-
té (RSA) et la définition d’'un phar-
macophore (partie de la molécule
responsable de l'activité), iii) tout
en se préoccupant de leur devenir
dans l'organisme en se basant sur
des relations structure-propriétés
physico-chimiques (RSP). La chimie
thérapeutique est en interaction
étroite avec dautres disciplines
chimiques (chimies organique et
analytique, modélisation mole-
culaire...), biologiques (biochimie,
biologie moléculaire, microbiolo-
gie...) et surtout pharmaceutiques
(pharmacodynamie, pharmaco-
cinétique, toxicologie, pharmacie
galénique, pharmacie clinique...).

En travaillant & linterface avec
la mycologie médicale de terrain,
nous les pharmacochimistes pou-
vons proposer des solutions molé-
culaires adaptées. Sitdét synthéti-
sées, nos molécules sont évaluées
in vitro sur des isolats fongiques :
des souches de référence, mais
aussi des souches résistantes aux
antifongiques courants. En nous
entourant de microbiologistes
capables de nous aider & com-
prendre les mécanismes d’action
et de résistance, nous pouvons
concevoir des outils moléculaires
originaux, pertinents et efficaces,
dont les modalités sont différentes
de celles des traitements existants.

En quoi la collaboration entre
chimistes et mycologues médi-
caux constitue-t-elle un modéle
particuliérement fécond ?

Dans cette aventure, D' Marce-
la Sabou, médecin spécialiste en
mycologie médicale aux Hopi-
taux Universitaires de Strasbourg
(HUS), a une approche clinique
et physiopathologique issue de
son quotidien de microbiologiste.
Elle a acces & des souches de ré-
férence mais aussi & des souches
isolées de patients hospitalisés,
qui pour certaines sont résistantes
aux antifongiques classiques. Nous
testons donc nos nouvelles molé-
cules sur des souches pertinentes.
Dr Sabou a aussi une connaissance
des exigences de terrain. Ainsi, elle
connait les modes demploi des
meédicaments antifongiques et
peut nous orienter sur la solubilité
requise des substances actives, les
attentes pharmacocinétiques et
les voies d’'administration & privilé-
gier. Avec la chimie thérapeutique,
on peut vraiment avoir un effet sur
les propriétés physico-chimiques
des substances actives (RSP) et
donc leur devenir. Enfin, D" Sabou
connait le marché (prix des traite-
ments, sécurité du patient, besoins
médicaux non satisfaits...). Discu-
ter ensemble nous permet donc de
nous focaliser sur les substances
qui auront le plus de chances de
devenir des candidats précliniques.

La force de ce projet est la proximi-
té entre les équipes : les syntheses,
le criblage et les caractérisations
physico-chimiques sont réalisées a
llikirch au LIT (UMR7200, Faculté de
Pharmacie) et a la Plateforme de
Chimie Biologique Intégrative de
Strasbourg (PCBIS, UAR 3286, Pdle
API) ; les tests a bas débit in vitro



sont effectués aux HUS (ToPaMin,
UR 3075). Nous avons une grande
interconnexion. La communication
est fluide et les échanges scienti-
fiques entre nous sont fructueux.
Les mycologues préparent les
isolats et ont formé les pharma-
cochimistes & I'expérimentation
in vitro. Les pharmacochimistes
effectuent les tests, et les myco-
logues les aident dans linterpré-
tation. Les relations structure-ac-
tivité (RSA) et structure-propriétés
(RSP) se construisent donc au fur et
a mesure et les ajustements molé-
culaires sont effectués dans la fou-
lée.

Pour démarrer cette aventure &
I'échelle locale, nous avons été
soutenus par [I'Unistra, d'abord
par un IdEx « Recherche explora-

toire » grGce auquel des résultats
préliminaires ont été obtenus en
2023. Sur cette base, un fellowship
USIAS nous a permis de consoli-
der le sujet en 2024-2025. L'IMS a
été impliqué dans la translation de
certains résultats vers la recherche
de candidats précliniques en 2025.
A T'échelle nationale, un finance-
ment ANR vient d'étre obtenu en
2026 dans la section « Innovation
Biomédicale » pour soutenir notre
recherche jusqu’en 2030. Celle-ci
implique le LIT, les HUS et PCBIS
pour la partie alsacienne, mais
aussi le Laboratoire de Chimie
Physique et Microbiologie pour les
Matériaux et I'Environnement de
Nancy (LCPME, UMR 7564 CNRS/
Université de Lorraine) pour la
partie biophysique et la plate-
forme Fungiline de Nantes (lICi-
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Med, UR 1155) pour les recherches
mécanistiques et les essais in vivo.

Quelles étapes sont néces-
saires pour transformer une série
chimique prometteuse en candi-
dat thérapeutique crédible ?

Outre tous les pans de l'expéri-
mentation sur l'efficacité in vitro
d’un composé (cités plus haut),
sa pharmacopotentialité devra
également étre évaluée. En ef-
fet, un bon candidat préclinique
doit pouvoir étre brevetable, sa
synthése sera transposable indus-
triellement et il offrira une triade
« qualité-sécurité-efficacité » re-
marquable. Pour cela, des essais
physico-chimiques et biologiques
permettront d’évaluer ses futures
propriétés pharmacocinétiques,
sa sélectivité et son absence de
toxicité, ainsi que son activité sur
des modeéles animaux. Dans notre
cas, nos collaborateurs Nantais
possedent toute la chaine de va-
leur préclinique, ils maitrisent no-
tamment deux modéles d‘animaux
infectés par une IFl : d'abord chez
Galleria mellonella (une larve de
lépidoptere) puis chez la souris.

Enfin, si le candidat préclinique
répond & toutes ces conditions, il
avancera vers les essais cliniques
dans un cadre pharmaceutique
réglementé, soit entiérement pri-
vé ou d la faveur d’'un partenariat
public/privé, afin d’évaluer sa sé-
curité et son efficacité chez l'es-
péce humaine. Il faudra aussi qu’il
rencontre un marché et un be-
soin médical non couvert. Certes,
en clinique, il ne manque pas de
souches de champignons résis-
tantes aux antifongiques actuels,
mais si la concurrence développe
une substance comparable, voire
meilleure, le développement sar-
rétera net.

Enfin, il faudra que I'entreprise qui
a porté le développement puisse
avoir un retour sur investissement.
Comment faire ? Du c6té du soi-
gnant, un bon diagnostic doit
étre assuré pour ne pas perdre
de temps en pensant que le ta-
bleau clinique puisse étre d0 & un
agent bactérien plutdét que fon-
gique. Ainsi, le nouveau médica-
ment antifongique doit pouvoir
étre réellement utilisé pour sauver
des patients dans une stratégie
anti-infectieuse optimale, et pas
uniquement gardé sous le coude
en cas d’échec thérapeutique. Le
nouveau meédicament doit ap-

porter un vrai plus pour le patient
et le soignant. Tous ces impératifs
justifient le prix de développement
et la rareté des nouveaux médica-
ments.

Comment mieux soutenir le déve-
loppement de traitements dans
des domaines parfois moins at-
tractifs pour l'industrie pharma-
ceutique ?

La majorité des antifongiques
employés contre les IFls sont dis-
tribués sous forme de génériques
depuis longtemps, ainsi le fluco-
nazole, I'itraconazole et le vorico-
nazole coltent entre 20 et 2000 €
le traitement ; la caspofungine, la
micafungine et [l'anidulafungine
coutent entre 2000 et 5000 € le
traitement. Seuls lisavuconazole
(Cresemba®) et la rézafungine
(Rezzayo®) sont commercialisés
sous forme de princeps & I'heure
actuelle et affichent des prix plus
élevés (entre 3000 & 15000 € le
traitement). Les industries phar-
maceutiques se sont désengagées
de la recherche anti-infectieuse
depuis longtemps (au moins de-
puis le scandale de la méfloquine)
en mettant en avant un retour
sur investissement plus faible que
pour les autres médicaments,
notamment ceux qui traitent les
maladies chroniques. En effet, un
médicament anti-infectieux est
utilisé pendant quelques jours voire
quelques semaines ; il est prescrit &
un nombre limité de patients, sur-
tout lorsqu’il s‘agit d’'une molécule
innovante qu’on veut préserver, et
il est rapidement concurrencé par
des génériques. Dans le domaine
des antifongiques, les deux direc-
tives de 'OMS mentionnées plus
haut (octobre 2022 et avril 2025)
ont un effet stimulant, mais les
conséquences ne seront appré-
ciables que tardivement, puisqu’il
faut au moins une quinzaine d'an-
nées pour développer un nouveau
médicament. Certaines compa-
gnies pharmaceutiques ont basé
une partie de leur modéle écono-
mique sur les anti-infectieux tout
en gardant un portefeuille diver-
sifié. Certains états mettent en
place des mécanismes de soutien
pour rendre le développement
d’anti-infectieux plus attractif.
Un changement de paradigme
est donc en marche et cest tant
mieux.
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Pourquoi la sélectivité est-elle un
enjeu central dans la conjugaison
des protéines ?

Commencgons par définir certains
termes techniques. Les protéines
sont une classe de molécules es-
sentielles & la vie (les biomolé-
cules), capables deffectuer d’in-
nombrables actions dans notre
corps (protection, motricité, vi-
sion, respiration, etc.). Ce sont
de grosses molécules (on parle
de macromolécules) résultant
de l'association de plusieurs di-
zaines, centaines voire milliers
d’acides aminés, qui sont donc
vus comme les briques fonda-
mentales des protéines — comme
des Lego de différentes tailles et
couleurs que l'on assemble pour
former des structures trés diverses.
Il est parfois nécessaire de mo-
difier certaines de ces protéines
en laboratoire : les chimistes vont
alors greffer d’autres molécules a
ces protéines, afin de les rendre
fluorescentes par exemple ou plus
résistantes au métabolisme de
notre corps — on dit que les proté-
ines sont alors conjuguées. Cette
conjugaison, cette modification,
des protéines est cependant dé-
licate car les protéines sont des
molécules fragiles et complexes,
que l'on doit donc manipuler avec
précaution. Leur complexité réside
notamment dans I'enchainement
des acides aminés qui la com-
posent : parmi les vingt briques
fondamentales dont la Nature
dispose pour construire les proté-
ines, certaines vont étre plus ré-
actives que d'autres, plus faciles
a conjuguer que dautres. Sauf
qu’'un méme type de brique peut
étre utilisée plusieurs fois dans la
construction d’'une protéine et se
retrouver donc & plusieurs endroits
de la protéine. Ainsi, lorsque I'on es-
saye de conjuguer notre protéine,
cette modification peut étre réa-
lisée non seulement sur plusieurs
types d'acides-aminés différents,
mais aussi sur les plusieurs copies
d’un méme type dacide aminé.
Le chimiste étant aveugle dans ce
processus — bien que volumineuses,
les protéines n'en demeurent pas
moins invisibles a l'oeil humain,
méme au travers d’'un microscope
—, le contréle de la conjugaison est

extrémement difficile et aboutit
trés souvent & une certaine hété-
rogénéité, cest-a-dire & une ab-
sence de contrdle précis du site de
modification : certaines protéines
porteront une seule modification,
d’autres plusieurs, souvent locali-
sés en divers endroits variables. Or,
dans un contexte thérapeutique,
ou chaque paramétre peut avoir
une influence critique sur l'activité
biologique de la protéine conju-
guée, cette hétérogénéité crée
au sein d'un méme échantillon
des sous-populations de protéines
conjuguées qui seront excrétées
plus ou moins vite, qui seront plus
ou moins toxiques, ou encore plus
ou moins efficaces. La maitrise
de la conjugaison permet ainsi de
s'affranchir de cette hétérogénéi-
té et de ne produire qu’un seul type
de protéine conjuguée, avec des
propriétés biologiques clairement
identifiées et invariables d'un lot &
un autre.

Comment Ila bioconjugaison
contribue-t-elle a I'émergence
de nouvelles générations de pro-
duits de santé ?

La bioconjugaison permet donc le
mariage entre une biomolécule et
nimporte quelle autre molécule.
Dans le domaine de la santé, I'ex-
tréme majorité des biomolécules
employées sont des anticorps, des
protéines capables de reconnaitre
sélectivement certains compo-
sants anormaux de notre corps.
A l'inverse des anticorps que nous
produisons naturellement lors
d’une infection, les anticorps utili-
sés en clinique sont des anticorps
synthétiques, c’est-a-dire produits
en laboratoire. Malgré celaq, ils sont
en tous points similaires & des an-
ticorps humains naturels, & la seule
différence qu’ils sont capables de
reconnaitre sélectivement des
protéines contre lesquelles nos an-
ticorps naturels sont inopérants,
notamment des protéines locali-
sées sur des cellules cancéreuses.
Cette reconnaissance entraine
alors la destruction des cellules tu-
morales par notre systéme immu-
nitaire qui était inopérant jusqu’ici.
Ceci explique donc pourquoi l'on-
cologie est le domaine d’appli-
cation thérapeutique principal

Guilhem Chaubet est directeur de
recherche au CNRS au Laboratoire
de chémo-biologie synthétique et
thérapeutique (CNRS-Université
de Strasbourg), d la Faculté de
pharmacie. Il dirige I'’équipe Chimie
biofonctionnelle, spécialisée
notamment dans la bioconjugaison
et les conjugués anticorps-
médicaments. Il est lauréat d’'un
ERC Consolidator Grant 2025 pour le
projet MuSyC.



des anticorps synthétiques, ayant
conduit & I'émergence de Iim-
munothérapie — la thérapie par
notre systéme immunitaire. Ayant
désormais une protéine capable
de cibler et d'entrainer la destruc-
tion des cellules cancéreuses, les
scientifiques se sont saisis de cette
opportunité pour développer des
traitements ciblés plus efficaces
que les chimiothérapies conven-
tionnelles. Avant I'avénement de
limmunothérapie, la chimiothé-
rapie peinait & distinguer cellules
saines de cellules cancéreuses et
pouvait tuer les deux populations
de fagon indistincte, expliquant
la survenue deffets secondaires
fortement indésirables. Grace a la
bioconjugaison, ces molécules de
chimiothérapie peuvent désormais
étre greffées sur des anticorps
thérapeutiques, assurant le relar-
gage de ces substances toxiques
au sein des cellules cancéreuses
uniquement, gréce au ciblage de
l'anticorps. Ces nouveaux médi-
caments, appelés conjugués anti-
corps-médicament (ou ADC, pour
antibody-drug conjugates) ont
révolutionné le domaine de l'on-
cologie et continuent de le faire,
25 ans apres leur premiére autori-
sation clinique. La bioconjugaison
ne se limite toutefois pas & la for-
mation d’ADC : elle permet aussi
de greffer des atomes radioactifs
ou des agents de contraste sur les
anticorps, pour des applications
de radiothérapie ciblée ou de dia-
gnostic, respectivement. Au-deld
des anticorps, la bioconjugaison
permet aussi de modifier des na-
noparticules, pouvant transpor-
ter des génes thérapeutiques ou
de grandes quantités de médi-
cament, offrant des perspectives
d’évolution sétendant au-dela de
la seule oncologie.

Quels sont les défis chimiques a
surmonter pour modifier une pro-
téine sans altérer sa fonction bio-
logique ?

Outre les soucis de sélectivité que
lon a abordés précédemment,
les défis chimiques sont multiples,
principalement d0 au fait que l'on
essaie de greffer de petites molé-
cules surdes grosses protéines dont
la structure est complexe et fragile
et cela sans voir ce que l'on fait.
Une des conséquences facheuses
évidentes de cette situation
concerne le site de conjugaison :
s’il se trouve au méme endroit que

le site actif de I'anticorps (son site
de reconnaissance), alors on risque
d’inactiver notre anticorps et de
masquer sa capacité de ciblage.
De la méme fagon, les anticorps
supportent mal des conditions de
conjugaison trop « dures » : tem-
pératures supérieures a 35 °C ou
inférieures a 4 °C, pH trop acide
ou trop basique, utilisation de mo-
lécules trop hydrophobes ou trop
réactives, tout cela peut conduire
a une déstabilisation de la proté-
ine, conduisant & son agrégation
ou sa dénaturation. Ceci peut étre
aussi constaté lors de conjugai-
sons trop importantes : un rap-
port protéine-molécule conjuguée
supérieur ou égal a un pour huit
— soit huit molécules conjuguées
par anticorps —, peut provoquer
des phénomeénes d’'agrégation ou
d’excrétion rapide chez le patient.
A Tinverse, un rapport trop faible,
typiquement inférieur ou égal & un
pour deux, peut générer des conju-
gués anticorps-médicament ne
possédant qu’une faible efficaci-
té. Enfin, un dernier défi concerne
le lien moléculaire entre lanti-
corps et la molécule d’intérét qui
lui est greffée. En effet, que cette
molécule soit un meédicament,
une substance radioactive ou un
agent de contraste, elle n'est ja-
mais greffée directement sur I'an-
ticorps: elle est tout d'abord greffé
sur une molécule que 'on nomme
classiquement linker qui, comme
son nom lindique, lie l'anticorps
a la molécule qu'il transporte. Ce
linker permet de compenser les
phénomenes dagrégation évo-
qués précédemment et dicte sur-
tout comment et oU la molécule
utile sera libérée. Cependant, des
phénoménes d’instabilité inhé-
rents a la structure chimique du
linker causent souvent sa rupture
avant que l'anticorps n'ait atteint
sa cible, entrainant donc un relar-
gage de la molécule d’intérét ail-
leurs que |& ou I'on souhaite 'ame-
ner et donc une perte du ciblage.

Comment évaluer la sécurité, la
stabilité et l'efficacité de biomo-
lécules fonctionnalisées ?

Lorsque l'on produit un nouveau
conjugué anticorps-médica-
ment au laboratoire, on vérifie
tout d’abord son activité et son
ciblage in vitro, c’est-a-dire sur des
cultures de cellules cancéreuses.
Dans ce cas-la, deux types de
cellules sont classiquement em-



ployées : une famille (on parle de
lignée) présentant la protéine re-
connue par notre anticorps — dite
lignée positive — et une lignée né-
gative, ne possédant pas la proté-
ine d'intérét. Ceci nous permet de
confirmer la sélectivité et l'effica-
cité de notre conjugué : si une toxi-
cité est bel et bien constatée sur
la lignée positive, synonyme d’effi-
cacité, une absence de toxicité sur
la lignée négative doit aussi étre
observée en paralléle, gage de sé-
lectivité : notre conjugué détruit
uniquement les cellules présentant
les protéines que I'anticorps cible.
Les conjugués anticorps-médica-
ment étant classiquement injectés
en intraveineuse chez les patients,
nous pouvons aussi placer nos an-
ticorps conjugués dans du plasma
sanguin (du sang que l'on a préa-
lablement centrifugé pour éliminer
les cellules sanguines) a 37 °C pen-
dant plusieurs jours, afin de mimer
la circulation sanguine et de me-
surer son impact sur la stabilité du
linker. Si ces essais sont concluants,
nous pouvons alors envisager des
études in vivo, généralement sur
des souris porteuses de tumeurs
afin de confirmer l'efficacité de
nos composeés, ainsi que sur des
souris saines, afin de prouver I'in-
nocuité de nos composés.

Quelles collaborations sont né-
cessaires pour transformer une
innovation de chimie méthodolo-
gique en application médicale ?

Tout dépend du niveau d’avance-
ment du projet. Nous, chimistes,
sommes & la base du processus :
nous synthétisons les molécules
d’intérét, les linkers, les assemblons
puis conjuguons le tout. A ce stade,
nous avons besoin du soutien de
la chimie analytique afin de ca-
ractériser nos conjugués nouvel-
lement synthétisés et de déter-
miner leur structure (nombre de
molécules greffées par anticorps,
identification du site de conjugai-
son, etc.). Viennent ensuite les bio-
logistes pour les tests in vitro et in
vivo mentionnés précédemment.
A ce stade-ld, et en cas de résul-
tats positifs, nous nous tournons
généralement vers la Société d'ac-
célération de transfert de tech-
nologie (SATT) Conectus qui va
nous accompagner pour valoriser
nos découvertes : prise de brevet,
poursuite du projet de recherche
dans le cadre de programmes de
prématuration puis de maturation,

éventuellement octroi de licence
ou création de start-up — clest le
moment ou les projets quittent la
sphere purement académique.
Dans les rares cas ou les projets re-
joignent ce stade et oU les résultats
sont positifs, il faut ensuite trouver
un soutien financier conséquent,
généralement auprés de fonds
d’investissements, afin de finali-
ser les études précliniques et vali-
der l'intérét thérapeutique de nos
composeés. Si tout se passe bien,
on peut alors envisager des essais
cliniques — phases |, II, lll — en lien
avec des hopitaux et des centres
d’investigation clinique pour ac-
céder aux patients. Au bout de ce
long processus intervient enfin la
demande d’autorisation de mise
sur le marché, afin que le médica-
ment puisse étre commercialisé et
administré plus largement. Clest
donc un processus extrémement
long — dix & quinze ans au moins
sont nécessaires entre la décou-
verte d’une molécule prometteuse
au laboratoire et sa commerciali-
sation sous la forme d’un médica-
ment —, colteux — plusieurs cen-
taines de millions de dollars, voire
milliards pour le colt total — et
périlleux — moins de 10 % des subs-
tances rentrant en essai clinique
finissent par étre commercialisées
—, nécessitant I'étroite collabora-
tion de dizaines de corps de métier
différents.

4 |llustration 3D d’un conjugué
anticorps-médicament (ADC).
© AdobeStock.
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Quel réle I''HU Strasbourg peut-il
Jjouer dans la strategie globale de
recherche en santé du site ?

L'IHU Strasbourg est I'Institut Hos-
pitalo-Universitaire dédié & Ia
chirurgie 4.0, c’est-a-dire mini-in-
vasive, guidée par I'image et aug-
mentée par I'lA et la robotique.
Dans la stratégie de recherche en
santé du site, il crée une coopéra-
tion innovante entre l'université, les
HUS, les organismes de recherche
et les industriels. Sa visibilité est
internationale et il est un des
maillons forts pour renforcer I'at-
tractivité et la compétitivité stras-
bourgeoise.

LIHU est un opérateur de re-
cherche d'excellence, gréce & des
équipes de recherche académique
reconnues internationalement.
Cette excellence est démontrée :
I'évaluation par le Hcéres a souli-
gné les apports scientifiques dé-
cisifs de I'lHU, se traduisant par de
nombreuses publications de quali-
té, un rayonnement scientifique in-
ternational avéré, une capacité a
attirer des talents et & les conser-
ver. Dans ses disciplines socles, i.e.
chirurgie, médecine intervention-
nelle, imagerie médicale, et robo-
tique, I'indice d’impact scientifique
des publications de I'lHU dépasse
de 20 % la moyenne mondiale
toutes spécialités confondues et
se situe également au-dessus de
I'indice d’'impact de la recherche
biomédicale en France.

Lesprit d'IHU est fédérateur et in-
terdisciplinaire. Centré & sa créa-
tion sur la chirurgie digestive, I'ins-
titut couvre désormais toutes les
grandes disciplines chirurgicales et
interventionnelles. La richesse de
son environnement scientifique,
avec des équipes qui opérent dans
les domaines de la I'lA, de la robo-
tique, de la biologie et de la chimie,
lui permet de monter des projets
de recherche originaux, & la pointe
de l'état de l'art, pour lesquels il
recherche des cofinancements
compétitifs au niveau national et
européen. Cette interdisciplinari-
té, qui est la marque de I'Université
et des organismes de recherche
strasbourgeois, est une terre de
recherche exceptionnelle par sa
densité. Elle permet d’envisager de
champs de recherche véritable-

ment novateurs pour préfigurer les
révolutions thérapeutiques & venir,
par exemple la biochirurgie.

LIHU est un tiers lieu d’expérimen-
tationetun catalyseurd’innovation
ouvert aux équipes scientifiques et
meédicales strasbourgeoises. Dans
son domaine, il assure la coordina-
tion entre recherche, soin et indus-
trie, pour accélérer le transfert des
résultats de la recherche vers les
applications cliniques utilisables
en vie réelle au bénéfice des pa-
tients. Son batiment est dailleurs
une illustration sa mission de sti-
muler la qualité des soins, I'inno-
vation et I'dducation en combi-
nant des capacités cliniques, de
recherche et dexpérimentation.
Les locaux sont partagés avec les
Hopitaux Universitaires de Stras-
bourg et I'’équipe de recherche en
robotique et sciences des don-
nées pour la santé de I'Université
de Strasbourg. Les plateaux de
blocs opératoires cliniques et pré-
cliniques), équipés avec les moda-
lités d’'imagerie interventionnelle
les plus avancées parmi lesquelles
la seule IRM clinique intervention-
nelle & bas champ en France, sont
des références internationales. Le
regroupement des moyens tech-
niques et des compétences pour
le test et l'expérimentation des
technologies médicales selon les
bonnes pratiques de laboratoire et
clinique dans un seul batiment est
sans eéquivalent. L'IHU est d'ailleurs
partenaire du grand projet euro-
péen TEF-Health pour I'évaluation
des technologies d’lA et de robo-
tique médicale.

Comment la chirurgie guidée
par I'image transforme-t-elle les
pratiques médicales et chirurgi-
cales ?

La chirurgie guidée par l'image
utilise des informations issues de
limagerie médicale pour plani-
fier, naviguer, assister le geste,
adapter la stratégie chirurgicale,
ou contréler et évaluer un geste
diagnostique ou thérapeutique,
avant, pendant ou aprés linter-
vention. Limagerie est multimo-
dale et multi-échelle, avec un
spectre trés large de technolo-
gies : vidéo endoscopique, rayons



X (scanner et fluoroscopie), IRM,
PET, échographie, fluoroscopie,
mMais aussi imagerie microscopique
et de fluorescence. La science des
données chirurgicales est née avec
la chirurgie guidée par I'image. La
transformation est profonde, glo-
balement sur trois grands aspects :
Les nouveaux standards chirur-
gicaux, l'intégration de nouvelles
technologies et I'évolution de la
formation chirurgicale.

La chirurgie guidée par l'image
est indissociable de la chirurgie
mini-invasive. Elle garantit une
précision inédite et une personna-
lisation accrue des interventions.
Lutilisation de I'imagerie, en temps
réel ou non, permet aux chirurgiens
de visualiser avec une grande
exactitude les structures anato-
miques et les anomalies, ce qui
permet des interventions plus pré-
cises, moins invasives, avec un ni-
veau augmenté de sécurité. Gréce
a ces avancées technologiques,
de nouveaux standards chirurgi-
caux peuvent-étre redéfinis, qui
réduisent les marges d’erreur et oU
chaque décision est éclairée par
des données en temps réel.

Lessor de la chirurgie 4.0 est une
conséquence directe de I'apport
de Iimage, qui a ouvert la voie
a lintégration de la réalité aug-
mentée et de la robotique au bloc
opératoire. LIA ouvre maintenant
des perspectives particulierement
intéressantes pour transformer les
images et vidéos peropératoires
en une source d’information ex-
ploitable en temps réel. Elle peut
déja reconnaitre les instruments,
les structures anatomiques et les
différentes étapes d’'une interven-
tion et fournir une imagerie aug-
mentée en temps réel. A terme,
elle pourra détecter précocement
certaines complications et évaluer
la qualité du geste chirurgical. On
passe d’une simple visualisation
a une compréhension intelligente
du champ opératoire, I'lA agissant
comme un copilote du chirurgien
pour l'assister dans ses décisions
et l'alerter au besoin. Les défis
restent nombreux parmi lesquels
la démocratisation et frugalité des
outils, les questions éthiques et ré-
glementaires ainsi que les impacts
organisationnels.

La formation chirurgicale va étre
profondément transformé par la
chirurgie mini-invasive guidée par
I'image. Le chirurgien du futur de-
vra maitriser l'interprétation des

images et les outils numériques en
intégrant l'imagerie avancée, la
simulation chirurgicale et I'utilisa-
tion de la réalité virtuelle. La for-
mation des chirurgiens évoluera
grdce aux jumeaux numériques,
avec des outils de simulation de
plus en plus réaliste permettant
aux étudiants de s’entrainer dans
des conditions proches de celles
d’'une véritable opération. Cela
rapproche la chirurgie d’autres
domaines & haut risque, comme
laviation. On ne demande pas &
un pilote d’apprendre une situa-
tion dangereuse pour la premiére
fois avec un passager a bord. Sur le
méme principe, La chirurgie évo-
luera probablement : « Jamais la
premiére fois sur un patient. ». Ainsi,
le modéle traditionnel consistant &
observer un chirurgien expérimen-
té puis & pratiquer sur un patient
ne sera plus le seul moyen d'ap-
prendre. Malgré ces avancées, la
technologie ne remplacera pas le
chirurgien expert, qui restera in-
dispensable pour transmettre son
expérience et son jugement.

Quels sont les principaux défis du
transfert entre prototype tech-
nologique et usage hospitalier
courant ?

En premier liey, il convient de s'in-
terroger sur les conditions qui
permettent & un technologie de
répondre réellement G un besoin
clinique, qui est la garantie d’'un
usage hospitalier courant. Elles
sont bien connues, et on pourrait
les résumer en 4 mots : utilité, effi-
cacité, sécurité et intégration dans
la pratique médicale.

Une technologie médicale doit
résoudre un probléme de santé
clairement identifié, démontrer
son efficacité clinique et sa sécu-
rité, s'intégrer efficacement dans
la pratique médicale, et appor-
ter une valeur ajoutée au systéme
de santé, notamment en termes
de qualité des soins, defficience,
et de viabilité économique. Une
technologie médicale ne doit
pas se contenter pas d’étre tech-
niqguement innovante, mais elle
doit apporter une valeur utile, dé-
montrable et intégrable dans la
pratique de soins. On peut formu-
ler ce continuum de la fagon sui-
vante:

Besoin non-couvert > solution per-
tinente > preuve de bénéfice cli-
nique supérieur aux risques > inté-
gration dans le parcours de soins >

4 |HU Strasbourg. © DR.
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valeur pour le patient et le systéme
de santé.

Chaque étape recéle des défis qui
concernent & la fois des aspects
techniques, réglementaires, or-
ganisationnels, économiques et
humains. Le point de départ, cest
l'identification d’un besoin médical
avéré, auquel ont peut apporter
une solution technologique issue
de travaux de recherche. La proxi-
mité forte avec les médecins est
capitale car ce sont eux quifontre-
monter les besoins, qui sont ensuite
confirmés par des échanges avec
d’autres praticiens, des études de
terrain et une veille internationale.
Les attentes des patients (amélio-
ration de la qualité de vie, accés a
des soins non disponibles) peuvent
aussi étre a l'origine des dévelop-
pements. Les projets de transferts
ne naissent pas d’'une opportunité
technologique « techno push » ou
d’'une hypothése théorique mais
d’'un probléme clinique concret
« need driven » qu’il faut résoudre.
Lutilité pour les patients doit étre
posée dés le départ et restée le fil
conducteur pendant tout le déve-
loppement.

Le transfert d’'un prototype tech-
nologique répondant & un besoin
médical, développé en labora-
toire, & un dispositif médical com-
mercialisable est le résultat d'une
chaine de valeur bien établie. avec
comme principale étapes la vali-
dation clinique (précédée ou non
d’une évaluation préclinique) pour

évaluer la sécurité, la fiabilité et
les effets indésirables, en paralléle
avec la certification pour obtenir
le marquage CE (UE)/FDA (US).
Ce transfert exige un transfert de
technologie qui se matérialise le
plus souvent par la création d’une
startup.

Dans la perspective d’'un passage
a I'échelle pour un usage hospita-
lier courant, le défi majeur est ce-
lui de I'établissement de la preuve
de la valeur en conditions réelles
pour passer du passer de « ¢a
fonctionne » & « ¢ga améliore réel-
lement les soins reste cependant
celui. Il faut donc mesurer des in-
dicateurs cliniques, organisation-
nels, économiques et la satisfac-
tion des patients et des soignants.
Ces éléments forment le socle de
la démonstration d'un rapport
co(t-efficacité acceptable dans
la perspective d’'un financement
ou, étape ultime, d’'un rembourse-
ment.

Comment favoriser le dialogue

entre chirurgiens, ingénieurs,
chercheurs, industriels et pa-
tients ?

Linnovation médicale est idéale-
ment une ceuvre collective. Favo-
riser le dialogue entre chirurgiens,
ingénieurs, chercheurs, industriels
et patients est donc essentiel, car
chacun apporte une expertise dif-
férente et complémentaire. Les
chirurgiens identifient le besoin,
en connaissance des difficultés



techniques et des contraintes cli-
niques. Les chercheurs apportent
les expertises scientifiques néces-
saires pour comprendre, tester et
valider les nouvelles solutions qui
sont congues par les ingénieurs.
Les industriels permettent de
passer du prototype & une solu-
tion réellement fabriquée, fiable,
réglementairement conforme et
accessible. Les patients sont les
premiers concernés, en rappelant
gqu’en chirurgie, ils prennent de fait
le risque opératoire, et que cette
prise de risque doit étre trans-
formé en exigence éthique. Leur
expérience, leurs attentes et leur
qualité de vie permettent de vé-
rifier que 'innovation répond & un
véritable besoin meédical et hu-
main.

Le dialogue permet de faire circu-
ler les connaissances et les besoins
dans les deux sens : partir d’'un pro-
bléme clinique concret, dévelop-
per une solution scientifiquement
et techniquement pertinente,
puis vérifier qu’elle est réellement
utile au patient. Clairement, c’est
la mission canonique des instituts
hospitalo-universitaires dont la
vocation premiére est de favori-
ser une recherche translationnelle
d’excellence et d'accompagner les
résultats scientifiques vers des in-
novations pour qu’in fine celles-ci
deviennent accessible au patient.
Les IHU ont été les pionniers d’une
méthode d’innovation originale
mélant comme jamais avant la re-
cherche fondamentale et clinique,
la formation et la valorisation et
réunissant tous les acteurs de la
santé patients, professionnels,
chercheurs et industriels. Leur suc-
cés est directement lié & leur spé-
cialisation et & leur capacité a dé-
cloisonner et & fédérer les énergies
pour un objectif commun.

LIHU Strasbourg est un espace
commun de rencontre, de colla-
boration et de partage des be-
soins. Mais il ne s‘agit pas de se
contenter de mettre les acteurs en
contact. Il faut créer les conditions
pour que les différents acteurs se
comprennent, confrontent leurs
points de vue et construisent en-
semble des solutions adaptées aux
besoins réels.

Plus généralement, on peut citer
les vecteurs suivants qui crée des
occasions de dialogue :

+ Organisation d’événements
Hackathons, écoles d'été, ateliers
de co-conception, webinaires et

tables rondes qui permettent des
échanges fructueux, avec des for-
mats courts et interactifs, pour
aborder des thémes précis.

* Implication des patients dés la
conception : les retours dexpé-
rience patient sont clef pour s‘as-
surer que les solutions répondent
a leurs besoins réels, retours d’ex-
périence par les témoignages sur
I'utilisation des dispositifs ou des
protocoles, associations de pa-
tients, comités consultatifs, oU pa-
tients, soignants et industriels dis-
cutent régulierement des priorités
et des améliorations possibles.

» Structuration des collabora-
tions par des projets pilotes et des
consortiums public-privé (ex : dé-
veloppement d’'un nouveau dispo-
sitif médical comme les jumeaux
numériques), avec des objectifs
clairs et des livrables partagés.

« |dentification et promotion des
financements publics ou privés
pour les projets pluridisciplinaires
et les innovations.

e Valorisation de la reconnais-
sance académique par les publi-
cations ou les communications
dans des congrés internationaux.

Comment I'lHU peut-il contribuer
a lattractivite internationale de
strasbourg dans le champ des
technologies de santé ?

Au sein du cluster des technologies
meédicales Nextmed, I'lHU contri-
bue & l'attractivité internationale
de Strasbourg car cest un lieu oU
I'on peut concevoir, tester, valider,
former au sein d’'un réseau scien-
tifique et industriel européen et
mondial. Lattractivité internatio-
nale vient aussi de la capacité de
I'lHU & travailler avec les autres ac-
teurs strasbourgeois : Université de
Strasbourg, Hopitaux universitaires
de Strasbourg, Inserm et CNRS.

Cest un centre d'excellence
scientifique & vocation interna-
tionale. LIHU est spécialisé dans
la chirurgie mini-invasive guidée
par 'image et mobilise des tech-
nologies de pointe : imagerie mé-
dicale, robotique, réalité virtuelle,
intelligence artificielle et santé
numérique. Cette spécialisation
positionne Strasbourg sur un do-
maine de tres forte croissance des
technologies médicales. Il méne un
programme médico-scientifique
multidisciplinaire d’excellence
avec un modeéle associe soins, re-
cherche, innovation et formation.
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Il dispose d’'une infrastructure sans
équivalent, qui réunit des plate-
formes précliniques et cliniques
avec une combinaison déqui-
pements de pointe — imageurs,
systémes robotiques — de plate-
formes et d’équipe de recherche
et de savoir-faire de pointes cou-
vrant tout le continuum de 'inno-
vation, ce qui lui permet de trans-
former rapidement les résultats
de la recherche en applications
cliniques. Cette approche trans-
lationnelle constitue un facteur
important dattractivité pour les
chercheurs, médecins, ingénieurs
et entreprises étrangeres.

Il a démontré sa capacité a atti-
rer des talents et des profession-
nels étrangers. LIHU dispose d’'une
dimension internationale parti-
culierement visible dans ses acti-
vités de formation. Son bilan fait
état de professionnels et étudiants
formés issus de 117 pays, ainsi que
d’experts formateurs provenant de
41 pays via des masters et les écoles
dété. Cette attractivité se traduit
concretement par la mobilisation
de plus de 343 experts interna-
tionaux, venus participer aux for-
mations de I'lHU. Cette circulation
internationale des compétences
contribue & faire de Strasbourg
un lieu oU se rencontrent des spé-
cialistes venus de différents pays.
Les événements comme la BEST.
Innovation Week et I'Ecole dété
en sciences des données chirurgi-
cales attirent des jeunes talents du
monde entier, véritable vivier pour
de futurs chercheurs et médecins.

Une attractivité pour les entre-
prises et les startups. L'IHU consti-
tue également un podle d’innova-
tion attractif pour les entreprises,
grGce 4 l'acces a des experts, &
des infrastructures expérimentales
et & des environnements cliniques.
Sa stratégie vise & développer les
collaborations de R&D et accélé-
rer le transfert technologique, ac-
cueillir des centres de R&D ou de
formation industriels, développer
la recherche contractuelle et créer
des débouchés pour les spinoffs
de I'IHU et les startups francgaises.
Depuis sa creation, I'lHU a conclu
des accords de collaboration avec
96 entreprises, dont 12 grandes
multinationales, confirmant son
réle de passerelle entre recherche,
clinique, innovation et industrie.

Une ouverture européenne qui
renforce le rayonnement de Stras-
bourg. LIHU ne fonctionne pas

uniquement & I'échelle francaise.
Il participe notamment & plusieurs
projets européens, notamment au
consortium européen TEF-Health,
qui réunit 52 partenaires de neuf
pays européens afin de faciliter le
passage de la recherche a l'uti-
lisation industrielle dans I'lA et la
robotique en santé. Cette parti-
cipation donne & Strasbourg une
place dans les réseaux européens
de développement et d’évaluation
des technologies médicales. Elle
est particulierement intéressante
pour les entreprises étrangéres qui
cherchent un environnement per-
mettant de tester, valider et faire
évoluer leurs dispositifs médicaux
dans un contexte clinique réel. Sa
position au cceur de I'Europe favo-
rise notamment les coopérations
franco-allemandes. Des parte-
nariats stratégiques ont ainsi été
noués avec Siemens Healthcare
dans l'imagerie médicale et les
salles d’'opération hybrides, ainsi
qu'avec Karl Storz pour l'intégra-
tion des blocs opératoires.

Une visibilité internationale qui
rejaillit sur I'image de Strasbourg.
Enfin, I'HU contribue & la marque
internationale de Strasbourg en
participant & de grands événe-
ments consacrés & linnovation.
En 2026, sa présence a VivaTech,
notamment autour de la chirurgie
guidée par les données, a permis
de présenter les innovations stras-
bourgeoises aux startups, investis-
seurs et industriels internationaux.
De méme, les premieres cliniques
francaises de technologies déve-
loppées avec I'IHU — comme I'uti-
lisation en 2026 de l'assistant d’lA
mAl Companion® pour le diagnos-
tic pancréatiqgue — donnent une
visibilité concréte & la capacité
d’innovation du territoire.

Quelles conditions permettent
& une technologie médicale de
répondre réellement & un besoin
clinique ?

Pour qu’une technologie médicale
réponde réellement & un besoin
clinique, plusieurs conditions clés
doivent étre réunies :

e une pertinence clinique avérée
la technologie doit adresser un
probléme de santé prioritaire va-
lidé par des données épidémiolo-
giques, des retours de cliniciens,
ou des attentes de patients (ex. :
réduction de la mortalité, amélio-
ration de la qualité de vie, accés a
des soins non disponibles) ;



« des preuves scientifiques basées
sur des études cliniques (essais
randomisés, méta-analyses) qui
doivent démontrer efficacité et
sécurité par rapport aux standards
existants ;

* une intégration dans un parcours
de soins associant compatibilité
(la technologie doit s’intégrer sans
friction dans les pratiques exis-
tantes et étre adoptée par les pro-
fessionnels ET les patients (facilité
d’utilisation, acceptation cultu-
relle) ;

* une viabilité économique et or-
ganisationnelle (rapport colt/bé-
néfice, prise en charge par les sys-
teémes de santé, scalabilité, etc. ;

 s'insérer dans un cadre régle-
mentaire et éthique et obtenir les
certifications nécessaires ;

 avoir un Impact mesurable (ré-

duction des réhospitalisations, du-
rée et qualité de vie, gain de temps,
réduction des erreurs médicales,
satisfaction des utilisateurs...) ;

» s‘assurer que l'Innovation reste
centrée sur les utilisateurs (Impli-
cation des cliniciens et des patients
dés la phase de R&D pour éviter les
solutions « technocentriques ».

Une technologie médicale doit
qinsi résoudre un probléme de
santé clairement identifié, démon-
trer un bénéfice clinique et une sé-
curité prouvée, s'intégrer efficace-
ment dans la pratique médicale,
et apporter une valeur gjoutée au
systéme de santé, notamment en
termes de qualité des soins et d’ef-
ficience.

Ces critéres constituent au-
jourd’hui la base de I'évaluation
des innovations en santé avant
leur diffusion & grande échelle.

4 |HU Strasbourg. © DR.



Fabrice Brunet président du QIS de Montreéal

Fabrice Brunet est médecin, an-
cien président-directeur général du
CHUM et du CHU Sainte-Justine a
Montréal. Il préside depuis 2023 le
Quartier de I'innovation en santé de
Montréal et est vice-recteur associé
au développement des sciences de
la santé a 'TUQAM. Il a récemment
rejoint le Conseil scientifique de la
Fondation Force a Strasbourg.

Président-directeur général du
Centre hospitalier de [I'Universi-
té de Montréal (CHUM) de 2015
& 2023, Fabrice Brunet a fait de
la coopération entre recherche,
soin, innovation et société I'un des
fils conducteurs de son action. Le
Quartier de linnovation en santé
(QIS), né au sein du CHUM avant
de devenir une organisation auto-
nome, constitue I'une des traduc-
tions les plus abouties de cette dé-
marche. Sa singularité tient moins
@ la concentration dacteurs qua
la méthode employée pour les
faire travailler ensemble : créer un
espace neutre, capable de recom-
poser les alliances en fonction des
problémes de santé & résoudre.
Lambition dépasse ainsi la seule
innovation technologique : il s‘agit
de construire progressivement un
systéeme de santé apprenant, or-
ganisé autour des besoins des po-
pulations plutét que des frontiéres
institutionnelles.

Qu’est-ce que le Quartier de I'in-
novation en santé cherche a
changer dans la maniére d’inno-
ver en santé ?

Le Quartier de I'innovation en san-
té est naturellement né, en 2019,
au sein du CHUM, mais il était né-
cessaire qu’il puisse voler de ses
propres ailes. Tant qu’il demeurait
identifié & un seul établissement,
méme majeur et reconnu par
tous, les autres acteurs pouvaient
légitimement se demander s’ils
entraient dans un projet collectif
ou dans le projet d'une institution
particuliére. Son autonomisation
en 2023 répond donc & une né-
cessité profonde : créer un espace
suffisamment neutre pour que
chacun puisse s’y engager sans
avoir le sentiment de travailler sous
la banniére d’'un autre. Le QIS doit
pouvoir étre reconnu par les ho-
pitaux, les universités, les centres
de recherche, les entreprises, les
pouvoirs publics, les patients et les
citoyens comme un authentique
« tiers de confiance«. Il ne se subs-
titue & aucun deux, ne porte pas
leurs intéréts a leur place et na
pas vocation a devenir une couche
institutionnelle supplémentaire. Sa
fonction consiste & rendre pos-
sibles des coopérations qui, spon-

tanément, resteraient souvent

fragmentées.

Cette évolution institutionnelle a
également accompagné dés 2023
un changement de perspective
plus large. Nous avons voulu pas-
ser d'une réflexion centrée sur la
maladie & une réflexion centrée sur
la santé. Nos systémes sont histo-
riguement trés performants pour
organiser le diagnostic et le trai-
tement d'une pathologie. Mais la
question devient : comment main-
tenir la santé, prévenir plusieurs
maladies simultanément et in-
tervenir dans cette période inter-
médiaire ou I'état de santé com-
mence 4 se dégrader sans qu’une
maladie soit encore véritablement
constituée ?

Dés que l'on pose la question ain-
si, les frontiéres traditionnelles du
systéme de soins deviennent insuf-
fisantes.

Cela signifie-t-il qu'un écosys-
téme d’innovation ne peut pas
étre défini une fois pour toutes ?

Exactement | Un écosysteme ef-
ficace nest pas une liste perma-
nente d’institutions réunies autour
d’'une table. Il doit étre capable de
se reconfigurer autour d'un pro-
bléme. Si nous travaillons sur la
théranostique en cancérologie,
nous allons mobiliser des spécia-
listes de médecine nucléaire, des
chercheurs, des cliniciens, des in-
dustriels et des experts technolo-
giques. Si la question porte sur la
prévention des troubles de santé
mentale en entreprise, nous aurons
besoin d'autres compétences : res-
sources humaines, psychologie,
sciences sociales, économie de la
santé, employeurs, assureurs. Face
4 une crise sanitaire, I'écosystéme
changera encore : infectiologues,
spécialistes de données, acteurs
préhospitaliers, responsables de
'organisation des soins, experts en
intelligence artificielle ou en ges-
tion des ressources.

Je parle volontiers d’'un écosys-
téme « polymorphe ». Sa force ne
repose pas sur la présence perma-
nente de tous les acteurs, mais sur
la possibilité d’assembler rapide-
ment les compétences pertinentes
pour traiter une question donnée.



Cest une différence importante
avec certaines visions institution-
nelles de la stratégie de site. Il ne
sagit pas de créer une grande
structure censée tout englober. I
s‘agit de disposer d’'une architec-
ture relationnelle suffisamment
solide pour créer, & chaque fois, la
bonne coadlition.

Qu’est-ce qui permet alors de
mobiliser rapidement des acteurs
qui ne travaillent pas nécessaire-
ment ensemble au quotidien ?

La confiance. Un écosystéme ne se
décrete pas par organigramme. |l
se construit dans la durée, & tra-
vers des relations suffisamment
solides pour que l'on puisse solli-
citer un acteur plusieurs années
aprés une premiere collaboration
et qu’il réponde immeédiatement
présent.

Cette confiance constitue une
sorte de capital invisible. Elle ré-
duit considérablement les co0ts
de transaction : on ne repart pas
de zéro & chaque projet, on n'a pas
a reconstruire en permanence les
regles de coopération, les circuits
de décision ou la légitimité de
chacun.

Le réle d’'un dispositif comme le
QIS est précisément d’entretenir ce
capital relationnel. Selon les sujets,
cela peut prendre la forme d’'une
simple mise en relation ou conduire
& la constitution de communautés
de pratique et de communautés
d’innovation plus pérennes.

Lenjeu est de passer d’'une logique
ou chacun possede une partie du
probléme & une logique ou plu-
sieurs acteurs construisent en-
semble une capacité de réponse.

Quelle différence faites-vous
entre une plateforme d’innova-
tion classique et ce réle de tiers
de confiance ?

Une plateforme peut fournir des
services, des équipements ou de
'expertise. Un tiers de confiance
joue un réle différent : il crée les
conditions pour que des organisa-
tions qui ont leurs propres intéréts,
leurs propres contraintes et par-
fois leurs propres rivalités puissent
coopérer.

La neutralité est donc décisive. Le
QIS n'a pas vocation & posséder les
projets ni & capter la valeur créée
par les partenaires. Une entreprise
peut évidemment tirer un béné-

fice économique d'une innova-
tion issue d'une collaboration. De
méme, un hopital peut améliorer
son organisation. Une université
peut également produire de nou-
velles connaissances. Mais le QIS
lui-méme n’a pas & devenir le pro-
priétaire de ces réussites.

Cette absence d'appropriation
modifie profondément les rela-
tions. Elle permet de réduire les
interrogations classiques : qui di-
rige ? qui posséde ? qui gagne ? qui
apparaitra en premier ? Ces ques-
tions sont souvent légitimes dans
les institutions, mais elles peuvent
devenir paralysantes lorsqu’il s‘agit
d’innover collectivement.

Le tiers de confiance ne supprime
pas les intéréts particuliers ; il crée
un espace ou ils peuvent momen-
tanément étre dépassés au profit
d’un objectif commun.

Quel est précisément cet objectif
commun ?

La question la plus simple reste
souvent la plus puissante : qu'est-
ce qui est le mieux pour les pa-
tients ?

Au cours de ma carriere, jai
constaté que, méme lorsque les
institutions étaient en compétition
ou traversaient des crises sévéres,
revenir & cette question permet-
tait généralement de retrouver
une communauté de pensée.

Aujourd’hui, il faut probablement
élargir encore la perspective
qu’est-ce qui est le mieux pour la
population ? Qu’est-ce qui permet
réellement de produire davantage
de santé?

Ce déplacement est fondamen-
tal. Si l'objectif devient celui d'un
établissement, d’'une discipline ou
d’une entreprise, les divergences
apparaissent tres vite. Si 'objectif
est défini en fonction de la valeur
produite pour les patients et pour
la population, les acteurs peuvent
conserver leurs intéréts propres
tout en partageant une finalité su-
périeure.

Cest ce qui permet de passer
d’'une juxtaposition d’excellences &
une véritable stratégie de site.

Vous parlez d’'un « systéme de
santé apprenant ». Que recouvre
précisément cette notion ?

Un systeme apprenant est un sys-
téme qui ne se contente pas de
produire des soins selon des mo-

4 Montréal vue depuis le parc Jean-
Drapeau. © AdobeStock.

v A Montréal, le Quartier de
I'innovation en santé (QIS) trouve

son ancrage urbain dans le secteur de
la Place Gare Viger, proche du CHUM.
© DR.
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reflets. © Maurizio de Mattei.

déles établis, mais qui est capable
d’observer continuellement ses
propres résultats, d’intégrer de
nouvelles connaissances et de mo-
difier ses pratiques.

Cela implique une circulation per-
manente entre recherche, don-
nées, pratiques cliniques, expé-
rience des patients et décisions
organisationnelles.

Dans un tel systéeme, le patient
n‘est pas seulement destinataire
du progrés médical. Lexpérience
du soin devient elle-méme une
source dapprentissage. Les don-
nées produites par les organisa-
tions alimentent la recherche ; la
recherche nourrit l'innovation ;
innovation est évaluée en situa-
tion réelle ; les résultats obtenus
conduisent & modifier les pra-
tiques. C’est un cycle permanent.

Jinsiste aussi sur la différence
entre un systéme de maladie et
un systeme de santé. Le premier
intervient essentiellement lorsque
la pathologie apparait. Le second
cherche a comprendre tout ce qui
permet de maintenirun individu ou
une population en bonne santé :
prévention, environnement, condi-
tions sociales, comportements,
éducation, organisation des ser-
vices et technologies.

Les projets que nous développons
aujourd’hui, notamment autour
de la santé des femmes, parti-
cipent de cette logique. Ce ne sont
pas des objets isolés : ce sont des
briques d’'un systéme qui apprend
progressivement & mieux répondre
aux besoins de la population.

Pourquoi une telle approche de-
vient-elle particuliérement né-
cessaire aujourd’hui ?

Parce que nous sommes confron-
tés a un paradoxe. La médecine et
la recherche n'ont jamais produit
autant de connaissances, mais
notre capacité individuelle a les in-
tégrer n'a jamais été aussi limitée.
Au cours des vingt ou vingt-cing
derniéres années, nous nNous
sommes considérablement spé-
cialisés, puis surspécialisés. Cette
spécialisation a permis des avan-
cées scientifiques extraordinaires,
mais elle a également fragmenté
notre compréhension des pro-
blémes. Nous avons crée des silos,
puis des niches & l'intérieur des si-
los.

Dansle mémetemps, la production
scientifique est devenue immense.

Méme dans une spécialité donnée,
personne ne peut aujourd’hui ab-
sorber et évaluer seul I'ensemble
de la littérature pertinente. Nous
disposons donc de connaissances
toujours plus fines, mais nous ren-
controns des difficultés croissantes
pour les intégrer dans une vision
globale du patient.

Le besoin d’écosystemes interdis-
ciplinaires n'est donc pas un ef-
fet de mode. Cest une réponse
a la complexité méme du savoir
contemporain.

Le terme de « quartier » pourrait
laisser penser que cette coopéra-
tion dépend d'abord de la proxi-
mité géographique... Ce serait une
erreur. Le quartier est avant tout
une métaphore de la communau-
té.

Il évoque I'agora : un espace ou I'on
se connait, oU I'on se rencontre et
ou I'on peut mobiliser rapidement
les autres. La proximité physique
peut évidemment faciliter cer-
taines interactions, mais elle n'est
pas constitutive du modéle.

Le QIS peut étre largement vir-
tuel. Ce qui compte est l'existence
de relations suffisamment denses
pour que la coopération soit na-
turelle lorsque surgit une nouvelle
question.

Lexposome l’illustre bien. Des lors
que l'on s’intéresse aux effets du
climat, de l'environnement, des
conditions socio-économiques ou
des comportements sur la san-
té, les interlocuteurs habituels du
monde hospitalier ne suffisent
plus. Il faut faire entrer dans I'éco-
systéme de nouvelles disciplines et
de nouveaux acteurs.

C’est pourquoi il faut, a chaque
fois, réinventer I'écosystéme au-
tour de la question posée.

Un tel modéle serait-il aisément
transposable & un site hospita-
lo-universitaire comme Stras-
bourg ?

Oui. Et probablement avec d'au-
tant plus de facilités que Stras-
bourg dispose déja d'une densité
scientifique, médicale et techno-
logique remarquable.

La difficulté nest pas de créer
une institution supplémentaire.
Elle consiste & organiser un es-
pace commun dans lequel le
CHU, [l'Université, les organismes
de recherche, les entreprises, les

collectivités et les autres acteurs



puissent se reconnaitre sans consi-
dérer gu’ils entrent dans le terri-
toire d’'un autre.

Il faut donc une volonté partagée,
une forte confiance et un dispositif
qui ne repose ni sur un leadership
autoritaire ni sur une multiplica-
tion des leaderships ou chacun
chercherait & préserver sa propre
souveraineté. Une stratégie de site
véritable commence probable-
ment & l'instant ou les institutions
acceptent que certains projets ne
soient plus définis en fonction de
leurs frontieres respectives, mais
de la nature du probléme qu’elles
ont collectivement & résoudre.

Strasbourg posséde les compé-
tences. Le véritable défi consiste
a transformer cette concentration
de compétences en capacité col-
lective d’action.

Qu'est-ce qui peut encore, a vos
yeux, empécher cette capacité
collective d’émerger ?

Deux choses principalement : le
pouvoir et l'argent. Non parce
qu’ils seraient illégitimes, mais
parce qu’ils peuvent devenir des
fins en soi.

Le développement économique
est nécessaire. Linnovation en san-
té doit produire de la valeur, créer
des entreprises et permettre a des
partenaires industriels de croitre.
Mais si la question du partage de
cette valeur intervient avant celle
du probléme de santé que 'on veut
résoudre, la coopération devient
extrémement difficile.

I en va de méme du pouvoir.
Chaque institution dispose d’une
gouvernance et de responsabilités
quelle doit évidemment préser-
ver. Mais un écosystéme d’innova-
tion ne peut fonctionner si chacun
considére que sa participation
suppose d’en prendre le contréle.
C’est pourquoi il faut probable-
ment établir, dés lorigine, une
forme de pacte de confiance :
des principes partagés concer-
nant I'éthique, la gouvernance, la
circulation des connaissances, les
responsabilités et la création de
valeur.

A partir du moment oU ces régles
sont suffisamment claires, le po-
tentiel collectif devient considé-
rable.

4 Montréal vu du 13¢ étage du CHUM.
© Creative Commons.



Pr Emmanuel Andreés président de la CME des HUS

Emmanuel Andrés est professeur
de médecine interne aux Hoépitaux
universitaires de Strasbourg (HUS),
spécialiste des cytopénies et des
maladies systémiques. Il est pré-
sident de la Commission médicale
d’établissement des HUS.

La recherche et l'innovation ne
sont pas une activité a cété du
soin : elles sont au coeur de notre
identité de centre hospitalier
universitaire. Elles constituent
'une des conditions essentielles
pour faire progresser la méde-
cine, améliorer la qualité des prises
en charge et préparer I'hopital
de demain. C’est dans cet esprit
que les Hopitaux Universitaires
de Strasbourg et I'Université de
Strasbourg organisent aujourd’hui
leurs 32 Journées Innovation et Re-
cherche. Ce rendez-vous est de-
venu un temps fort de notre com-
munauté hospitalo-universitaire et
hospitaliére. Il permet de présen-
ter les travaux conduits dans nos
équipes, de mettre en lumiére les
jeunes chercheurs et les profes-
sionnels engagés dans des projets
innovants, mais aussi de favoriser
les rencontres et les collaborations
qui feront émerger les projets de
demain.

Notre recherche hospitalo-uni-
versitaire est riche par sa diversité.
Elle associe recherche fondamen-
tale, recherche translationnelle,
recherche clinique et innovation
organisationnelle et numérique.
Elle s‘appuie sur des collaborations
étroites entre médecins, phar-
maciens, chercheurs, personnels
paramédicaux, ingénieurs, biolo-
gistes, personnels administratifs et
étudiants. Cette interdisciplinarité
constitue une force majeure de
notre institution.

Linnovation  transforme au-
jourd’hui profondément nos pra-
tiques. Lintelligence artificielle, les
données de santé, la médecine de
précision, les thérapies cellulaires
et géniques, la théranostique, les
nouvelles technologies d'imagerie
et les dispositifs médicaux intel-
ligents ouvrent des perspectives
considérables. Mais l'innovation
hospitaliere ne se résume pas a
introduction de nouvelles tech-
nologies. Elle concerne également
nos organisations, nos parcours de
soins, nos relations avec les pa-
tients et nos collaborations avec
la médecine de ville et 'ensemble

de notre territoire. Notre respon-
sabilité est donc double : encoura-
ger l'innovation et garantir quelle
reste au service du patient. Une
innovation n‘a de véritable valeur
que si elle répond & un besoin mé-
dical ou organisationnel claire-
ment identifié, si son bénéfice est
évalué scientifiquement et si elle
peut, & terme, étre intégrée dans
une pratique sOre, pertinente et
soutenable.

Cette ambition nécessite de don-
ner & nos chercheurs les moyens
de leurs projets. Elle suppose des
infrastructures performantes,
des plateformes technologiques
adaptées, un acces facilité aux
données et aux biobanques, des
structures d’accompagnement
méthodologique et réglementaire,
ainsi qu’une politique volonta-
riste de soutien aux jeunes cher-
cheurs. Elle nécessite également
de renforcer les liens entre les HUS,
I'Université de Strasbourg, les or-
ganismes de recherche, les parte-
naires industriels et I'écosystéme
d’innovation de notre territoire.

Les HUS disposent pour cela
d’atouts considérables. Notre ap-
partenance & I'Université de Stras-
bourg et notre environnement
scientifique, associant notam-
ment les grands organismes na-
tionaux de recherche et de nom-
breux laboratoires d’excellence,
nous offrent un cadre exception-
nel pour développer une recherche
de haut niveau. Notre activité cli-
nique constitue parallélement une
source majeure de questions de
recherche et d’innovations sus-
ceptibles de bénéficier directe-
ment aux patients.

Mais une politique de recherche
ne se mesure pas uniquement au
nombre de publications ou de pro-
jets financés. Elle se mesure aussi
a notre capacité & transformer
une découverte en bénéfice pour
le patient, & former les généra-
tions futures, & attirer et retenir
les talents, et a faire évoluer nos
pratiques. Elle doit également in-
tégrer les enjeux contemporains
de responsabilité : protection des



données, éthique de lintelligence
artificielle, équité d’acces a l'inno-
vation, impact environnemental et
soutenabilité des nouvelles tech-
nologies.

Ces Journées sont donc bien da-
vantage qu’un programme de pré-
sentations scientifiques. Elles sont
un moment oU notre communauteé
se rassemble autour d’'une méme
conviction : I'hnépital universitaire
doit étre simultanément un lieu de
soins, un lieu d’enseignement, un
lieu de recherche et un lieu d’inno-
vation.

Je souhaite remercier trés chaleu-
reusement I'ensemble des équipes
qui ont contribué & l'organisation
de cette troisitme édition, ainsi
que tous les chercheurs, cliniciens,
étudiants, personnels paramédi-
caux et partenaires qui présentent
leurs travaux. Je veux tout particu-

lierement saluer 'engagement de
nos jeunes professionnels, dont la
curiosité scientifique, la créativité
et I'énergie constituent I'une des
meilleures garanties de I'avenir de
notre institution.

En tant que Président de la Com-
mission Médicale d’Etablissement,
je suis convaincu que l'excellence
meédicale de demain se construit
auvjourd’hui & linterface entre le
soin, la recherche, I'enseignement
et 'innovation. Les Hopitaux Uni-
versitaires de Strasbourg et I'Uni-
versité de Strasbourg, avec les
partenaires et acteurs autres lo-
caux et nationaux de la recherche
en santé, ont vocation & poursuivre
cette dynamique, au bénéfice de
nos patients, de nos professionnels
et de notre territoire.

Je souhaite a toutes et d tous d’ex-
cellentes 3¢ Journées Innovation
et Recherche, riches en échanges,
en découvertes et, surtout, en nou-
velles collaborations.
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