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COMPTE RENDU DE LA REUNION DE LA COMMISSION APEX DU 27 NOVEMBRE 

2008 : AUDITION DES PROJETS HOSPITALO-UNIVERSITAIRES 

 
 

Ariane Mallat et P Wolkenstein  
 

Présents : 
Membres APEX : J Allain, P Claudepierre, A Coste, P Decq, P Gaulard, G Guellaen, K Leroy, L 
Hittinger, Y Levy, A Mallat, B Maitre, O Montagne, J-M Pawlotsky,  F Roudot-Thoraval, E 
Souied, E Teiger, P Wolkenstein 
Invités : L Brochard, JP Farcet, B Godeau, B Housset, C Abbou, JC Delchier, M Tulliez, M 
Meignan, JC Pairon, CJ Soussy 
Excusés : D Cherqui, P Desgranges, P Grimbert 
 
 
Carcinome hépatocellulaire : 
 
Le carcinome hépatocellulaire est la première cause de cancer chez l’homme avec une incidence qui 
augmente favorisée par l’endémie virale C ; il est associé à une mortalité élevée.  
 

Le projet proposé vise à structurer la prise en charge et la recherche sur cette pathologie dont la file 
active existe déjà via l’activité chirurgicale. Le projet est confié à Thomas Decaens, CCA, 
hépatologue et titulaire d’un DESC d’oncologie. Il s’agit d’un projet transversal impliquant 
notamment le plateau technique du site. Le projet de recherche est structuré en deux volets : 1) la 
recherche clinique visant à améliorer les techniques diagnostiques et à évaluer les nouvelles 
thérapeutiques ciblées ; 2) la recherche d’amont intégrée dans l’équipe dirigée par S Lotersztajn. 
Cette équipe, classée A+ par l’AERES, étudie de longue date les cibles thérapeutiques potentielles 
de la fibrose hépatique. Au cours des dernières années, cette équipe s’est focalisée sur le rôle des 
cannabinoïdes, en associant une recherche fondamentale avec des applications médicales (recherche 
clinique très bien interfacée) et des retombées importante en valorisation (partenariat fructueux avec 
Sanofi-Aventis), aboutissant à plusieurs publications de haut niveau, dont une en 2006 dans Nature 
Medicine. Cette équipe élargit maintenant son champ d’action vers le carcinome hépatocellulaire, 
qui se développera dans un premier temps sur le rôle du système endocannabinoïde sur la 
progression tumorale puis vers l’oncogenèse par le biais du recrutement possible d’un nouveau 
chercheur. 

L’axe proposé présente des points forts, notamment le leadership reconnu de la chirurgie et de 
l’imagerie et l’intégration dans une équipe Inserm performante mais également des points faibles, 
l’augmentation de l’activité clinique pour plusieurs services (hépatologie, imagerie et 
anatomopathologie) survenant en même temps que l’augmentation d’activité d’autres axes 
(transplantation, hépatites), et la nécessité du renforcement de l’environnement scientifique sur 
l’oncogenèse. Il s’agit d’un projet en émergence confié à un CCA pour lequel un poste de PHU est 
demandé en 2009. Un recrutement de PU-PH est demandé en parallèle par la même équipe sur un 
thème proche.  
 
Hépatites virales 
 
En France, 300 000 adultes sont porteurs chroniques du VHB et 340 000 sont porteurs chroniques 
du VHC. Les cirrhoses liées aux hépatites virales chroniques sont de l’ordre de 150 000. Elles 
représentent aujourd’hui la première cause de cancer primitif du foie. 
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Le projet proposé vise à développer un axe déjà très performant de prise en charge des patients 
atteints d’hépatites virales. Cette prise en charge coordonnée est le fruit d’une collaboration 
historique et établie entre le service de virologie, Centre National de Référence des Hépatites B, C 
et delta, et le service de gastro-entérologie de l’hôpital Henri-Mondor. Il s’agit d’un axe transversal 
impliquant l’épidémiologie et la pathologie. L’activité clinique est adossée à une équipe de 
recherche fondamentale “Physiopathologie et Thérapeutique des Hépatites Virales Chroniques“ du 
Centre de Recherche IMRB INSERM U841. 
Ce projet concerne un problème de santé publique et l’équipe qui l’anime est extrêmement 
compétitive au plus haut niveau de la recherche clinique et fondamentale internationale. La 
recherche clinique est animée par le Dr. Hézode (PH) en hépatologie et par le Dr. Chevaliez (AHU) 
en virologie. Cette recherche vise à réaliser des essais thérapeutiques, des études de cohortes et des 
études à visée physiopathologique. La recherche translationnelle et fondamentale est mise en œuvre 
au sein de l’équipe 18 « Physiopathologie et Thérapeutique des Hépatites Virales Chroniques » 
classée A+ par l’AERES sur 3 thèmes : 1) le développement thérapeutique ; 2) les mécanismes 
moléculaires des lésions hépatiques viro-induites au cours de l’évolution des hépatites chroniques 
C ; 3) Etude du rôle des protéines du VHC dans l’hépatocarcinogenèse viro-induite, dans la 
modification des processus d’apoptose et dans la fibrogenèse hépatique. (Dr Hervé Lerat). 
L’axe et le projet proposés ont une excellence internationale reconnue et un très haut niveau de 
performance. Le leader de l’équipe énonce deux besoins : 1) Pour la recherche clinique la 
nomination du Dr. Hézode comme PU-PH en hépatologie puis celle du Dr. Chevaliez en virologie ; 
2) pour la recherche fondamentale, le recrutement comme chercheurs statutaires d’Hervé Lerat et 
Ahmed Belkacem. Par ailleurs la construction d’un laboratoire P3 est indispensable. 
En conclusion le point fort, l’excellence de la recherche, un dispositif unique de gestions des 
hépatites virales à l’interface de différents services couvrant tous les domaines depuis la prise en 
charge du patient jusqu’à la recherche fondamentale. Le dynamisme de ce dispositif assuré par la 
présence de jeunes médecins motivés, est contrebalancée par un point faible, la nécessité de 
pérenniser l’équipe de recherche fondamentale par le recrutement de chercheurs statutaires et des 
demandes de recrutement HU concomitantes dans le secteur hépatologique.  
 
Le soutien des deux projets, Carcinome hépatocellulaire et Hépatites, mérite donc une attention 
particulière et stratégique de l’exécutif de la Faculté dans un secteur déjà doté. 
 
 
Axe respiratoire 
 
Le projet axe respiratoire associe 5 équipes cliniques (pneumologie et ORL, réanimation médicale, 
pathologie professionnelle et explorations fonctionnelles) qui ont une forte complémentarité avec 
trois équipes de recherche INSERM du site (Equipe de Daniel Isabey, Serge Adnot et Jorge 
Boczkowski). Cet ensemble couvre largement les pathologies pulmonaires à l’exception de ses 
aspects cancérologiques, qui bien que représentant des cohortes ORL et pneumologiques 
importantes ne génèrent pas de recherche d’amont. Chaque service est impliqué dans un projet de 
recherche translationnel, articulé avec une activité de recherche clinique.  
 
Le service de pneumologie développe la prise en charge de cohortes de patients atteints de BPCO, 
de dilatation des bronches et de dyskinésies ciliaires primitives (maladie rare). L’activité du service 
de pathologie respiratoire professionnelle intéresse principalement les pathologies liées à 
l’inhalation de particules minérales et de nano-particules. Le service d’ORL a une activité 
diversifiée et est également impliqué dans le suivi  des dyskinésies ciliaires et d’une cohorte de 
polypose naso-sinusienne primitive. La réanimation médicale fait référence dans la prise en charge 
des insuffisances respiratoires aiguës, notamment dans le domaine de la ventilation non invasive.  
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Les trois équipes de recherche développent des projets en forte interface avec les services cliniques. 
Cet ensemble constitue une masse critique portant les projets de recherche clinique et fondamentale 
ambitieux et de haut niveau sur les pathologies de l’axe respiratoire. L’arrivée de l’équipe de Jorge   
Boczkowski constitue un élément fédérateur supplémentaire. Il existe là une opportunité 
indiscutable d’individualiser un axe respiratoire sur le site et d’améliorer ainsi la visibilité de ces 
activités. La commission recommande que la réflexion sur cet axe, initiée récemment se poursuive 
pour arriver à une structuration qui permettra de développer une stratégie commune concernant les 
priorités thématiques et les moyens nécessaires.  
 
Quatre demandes de promotion HU sont prévus à échéance de 5 ans : deux emplois de PUPH 
(réanimation médicale et ORL), et deux emplois de MCU-PH (explorations fonctionnelles et 
pathologie professionnelle). 
 
 


