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LA RECHERCHE À LA FACULTÉ 
La Faculté de Pharmacie s’appuie sur 9 unités de recherche (>700 personnes) labellisées par Aix-Marseille 
Université, l’INSERM, le CNRS, l’Institut Paoli-Calmettes, l’IRD, l’INRA et le Ministère de la Défense, et de 
nombreuses plateformes technologiques et cliniques accueillant étudiants et personnels de recherche en 
formation. Notre recherche est naturellement tournée vers l’innovation thérapeutique et diagnostique. 

Les thématiques couvrent les domaines suivants : les pathologies vasculaires, la cancérologie, les maladies 
infectieuses, la recherche en chimie, mais aussi des recherches très interdisciplinaires se focalisant sur les 
nuisances environnementales et l’ingénierie galénique, une des étape-clés de la conception finale d’un médicament. 

L’ensemble de ces recherches repose sur une forte interface entre santé et sciences avec une dimension 
translationnelle et clinique en lien avec les services cliniques, biologiques et pharmaceutique de l’Assistance 
Publique des Hôpitaux de Marseille et du centre de lutte contre le cancer de Marseille (Institut Paoli-Calmettes). 

Une spécificité de la recherche au sein de la faculté est de réussir l’intégration d’approches très interdisciplinaires 
autour du médicament et du diagnostic, de l’identification de nouveaux mécanismes moléculaires à l’évaluation 
préclinique, en incluant des spécialités incontournables au développement d’un médicament comme la chimie, la 
pharmacie galénique et la pharmacocinétique. Nos équipes de recherche sont intégrées dans les instituts 
universitaires visant à renforcer le lien entre la formation et la recherche dans des secteurs-clés : cancer et 
immunologie, neurosciences, imagerie scientifique et médicale, maladies rares et intelligence artificielle. 

Cette recherche s’appuie par ailleurs sur des plateformes technologiques de dernière génération (imagerie 
médicale-CERIMED, protéomique-IBiSA, pharmacocinétique, imagerie intravitale, cytométrie de flux et tri cellulaire) 
et des plateformes cliniques permettant d’amener les résultats de l’innovation au lit du patient (Centre 
d’Investigation Clinique, biothérapies, biobanques, centres d’essais cliniques de phase précoce). 

Ce bilan a pour objectif de recenser les actions de recherche pour l’année 2020-2021 ainsi que les acteurs majeurs 
de cette recherche au sein de notre faculté.  

Jean-Paul Borg, vice-Doyen Recherche 
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1 / IDENTIFIANTS DE VOTRE UNITE/EQUIPE DE RECHERCHE au 1er Janvier 2021 
 
Intitulé de l’Unité :   
 

Centre de Recherche en CardioVasculaire et Nutrition (C2VN) 
 

 
 
Intitulé de l’Equipe :   
 

Equipe 3 : « Endothélium, Cellules Circulantes et Pathologies Vasculaires » 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Localisation UFR Pharmacie 

Responsable  
Marie-Christine ALESSI, Directrice 

Françoise DIGNAT-GEORGE, Directrice Adjointe 

Localisation : 
 

 
UFR Pharmacie 

 
Responsable : 
 

 
Françoise Dignat-George, Christophe Dubois 

 
Téléphone : 
 

 
04 91 83 56 00 

 
Adresse électronique : 
 

 
francoise.dignat-george@univ-amu.fr 

christophe.dubois@univ-amu.fr 
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 2 / EFFECTIFS 2020 - 2021  
 

 

Enseignants - Chercheurs : 23 

Chercheurs : 2 Inserm (2 CR)  

Praticiens hospitaliers : - 

Ingénieurs (INSERM, CNRS, autres) :  9 soit : 
- 6 AMU  
- 2 INSERM (dont 1 commun aux 2 équipes)  
- 1 APHM 

Personnel Administratif et Technique Universitaire :  
 

5 soit :    
- 3 ASI (dont 2 communs aux 3 équipes) 
- 1 TECH (dont 1 commun aux 3 équipes)  
- 1 ATRF (commun aux équipes 3 et 4) 

Personnel Administratif et Technique (INSERM, CNRS, 
autre) : 

2 Administratifs Inserm (commun aux 3 
équipes) 

Post-doc : - 

Etudiants en Thèse : 
 

16 

Etudiants en Master : 8 en M2 
7 en M1 
Soit : 15 Masters 

Autres :  - 
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IDENTIFICATION DES PERSONNES IMPLIQUEES DANS LA RECHERCHE  2020-2021 
Les noms en bleu correspondent aux personnels communs équipes 3, 4 et 5 

 

Nom Prénom Fonction HDR Téléphone e-mail 
ABELLAN LOPEZ Maxime Doctorant - - maxime.abellan-lopez@ap-hm.fr 
ARCANI Robin Doctorant - - robin.arcani@ap-hm.fr 
BABOUDJIAN Michaël Master 2  - - michael.baboudjian@ap-hm.fr 
BACHELIER Richard IE Inserm 50 % - 04 91 83 56 87 richard.bachelier@univ-amu.fr 
BALASSE Laure IR  - 04 91 32 41 76 laure.balasse@univ-amu.fr 
BENYAMINE Audrey MCU-PH - - audrey.benyamine@ap-hm.fr 
BERTAUX Julie TECH - - julie.bertaux@univ-amu.fr 
BERTRAND Baptiste MCU-PH Oui - baptiste.bertrand@ap-hm.fr 
BOBOT Mickaël Doctorant - - mickael.bobot@gmail.com 
BONELLO Laurent PU-PH Oui 04 91 32 43 00 laurent.bonello@univ-amu.fr 
BONIFAY Amandine Doctorante - 04 91 83 56 62 amandine.bonifay@gmail.com 
BOUHLEL  Ahlem MCF - 04 91 83 56 90 ahlem.bouhlel@univ-amu.fr 
BOUZIDI Belsem Master 1 - - belsem.bouzidi@etu.univ-amu.fr 
CAMBON Audrey Doctorante - 04 91 83 56 01 cambon.audrey07@gmail.com 
CARMINITA Estelle Doctorante - 04 91 83 55 39 ecarminita@gmail.com 
CAUCHOIS Raphaël Doctorant - - raphael.cauchois@gmail.com 
CAUVIN Céleste Master 1 - - celeste.cauvin-carmona-toribio@etu.univ-

amu.fr 
CHANCEL Amarine Master 2 -  amarine.chancel-marchetto@etu.univ-

amu.fr 
CHAREYRE Corinne ASI - 04 91 83 56 73 corinne.chareyre@univ-amu.fr 
COINTE Sylvie MCU-PH - 04 91 83 56 01 sylvie.cointe@univ-amu.fr 
CRESCENCE  Lydie IGE - 04 91 83 55 39 lydie.crescence@univ-amu.fr 
CUOZZO Enzo ASI - 04 91 32 49 51 enzo.cuozzo@univ-amu.fr 
DAUMAS Aurélie MCU-PH - - aurelie.daumas@univ-amu.fr 
DIGNAT-GEORGE Françoise PU-PH Oui 04 91 83 56 00 francoise.dignat-george@univ-amu.fr 
DOUKBI Elisa Master 2 - - elisa.dkb@outlook.fr 
DUBOIS Christophe PR Oui 04 91 83 55 61 christophe.dubois@univ-amu.fr 
ESCALANTE H. Morgane 

Béa 
Master 1 - - morgane.escalante@hotmail.fr 

GARRIGUE Philippe MCU-PH - 04 91 83 56 00 philippe.garrigue@univ-amu.fr 
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GHAYAD Sandra MCF - - sandra.ghayad@univ-amu.fr 
GRANEL Brigitte PU-PH Oui 0491324523 brigitte.granel-rey@univ-amu.fr 
GUILLET Benjamin MCU-PH Oui 0491835641  benjamin.guillet@univ-amu.fr 
HACHE Guillaume MCU-PH - 0491835572 guillaume.hache@univ-amu.fr 
IBOS Justine Master 1 - - Justine.ibos@etu.univ-amu 
JARROT Pierre-

André 
MCU-PH - -- pierre.jarrot@ap-hm.fr 

KAPLANSKI  Gilles PU-PH Oui 0491835656 gilles.kaplanski@ap-hm.fr 
KONKOTH Akhil Doctorant - - akhil.konkoth@etu.univ-amu.fr 
KOREN Julia Master 1 - - julia.koren@etu.univ-amu.fr 
LACROIX Romaric MCU-PH Oui 0491835601 romaric.lacroix@univ-amu.fr 
LAGARDE Marie IGE -  marie.lagarde@univ-amu.fr 
LANGIU Mélanie Doctorante - - melanielangiu@gmail.com 
LOECHES DE 
LA FUENTES 

Hugo IGR - 0491 32 45 05 hugo.loeches@univ-amu.fr 
 

LOUIS Béatrice Doctorante - -- beatrice.louis@etu.univ-amu.fr 
LOY Catherine ASI - 0491 83 55 82 catherine.loy@univ-amu.fr 
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MAGALON Jeremy MCU-PH - 04 91 38 39 
76 

jeremy.magalon@ap-hm.fr 

MARTIN Ludivine Master 1 - - ludivine.martin@etu.univ-amu.fr 
MEGE Diane  MCU-PH Non 04 91 38 57 

99 
diane.mege@ap-hm.fr 

MORAN Emilie Master 1 - - emilie.moran@etu.univ-amu.fr 
MOYON  Anais AHU/ 

Doctorante 
- 04 91 83 53 

41 
anais.moyon@gmail.com 

MULLER  Romain Master 2 - - romainm2008@gmail.com 
NACHAR Oriane Doctorante - - oriane.nachar06@gmail.com 
OU Jessica Master 2 - - jessica.ou@etu.univ-amu.fr 
PAGANELLI Franck PU-PH  Oui 0491968683 franck.paganelli@ap-hm.fr 
PALACIOS 
ACEDO 

Ana Luisa Doctorante - - analuisa.palacios@hotmail.com 

PANICOT-
DUBOIS 

Laurence CR1 Inserm Oui 0491835561 laurence.panicot-dubois@univ-amu.fr 

PAUL  Pascale CR1 Inserm Oui 0491835531 pascale.paul@ univ-amu.fr 
PELLEGRIN Isabelle IGE - 0491324999 Isabelle.pellegrin@univ-amu.fr 
PLANTUREUX Léa IGR - 0491835539 l.plantureux@gmail.com 
PREMILLEUX Annick TECH - 0491835600 annick.premilleux@univ-amu.fr 
RANCHON Guillaume TECH - 0491835600 guillaume.ranchon@univ-amu.fr 
ROBERT Stéphane IE Inserm - 0618924890 stephane.robert@univ-amu.fr 
ROSSI  Pascal-Maurice PU-PH Oui 0491968711 pascalmaurice.rossi@ap-hm.fr 
SABATIER Florence PU-PH Oui 0491835655 florence.sabatier-malaterre@univ-amu.fr 
SALFATI Mathilde Master 2 - - mathilde.salfati@etu.univ-amu.fr 
SARAND Célia TECH - 0491835600 celia.sarand@univ-amu.fr 
SARASWAT Ronald Doctorant - - ronald.saraswat@etu.univ-amu.fr 
SIELEZNEFF Igor PU-PH Oui 0491385852 igor.sielezneff@ap-hm.fr 
SIMONCINI Stéphanie IE - 0491835686 stephanie.simoncini@univ-amu.fr 
TANRIKULU Hatice Master 2 - - hatice.tanrikulu@etu.univ-amu.fr 
TELLIER Edwige MCF - 0486136837 edwige.tellier@univ-amu.fr 
TOURN Julie Doctorante - - julie_tourn@orange.fr 
VELIER Mélanie AHU/ 

Doctorante 
- 04918356 86 melanie.velier@hotmail.fr 

ZAVARRO Anouck Master 2 - - anouckzavarro@yahoo.fr 
ZENATTI Nacéra ATRF - - nacera.zenatti@univ-amu.fr 
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3 / THEMES DE RECHERCHE  
 

Dirigée par Françoise Dignat-George (PU-PH) et Christophe Dubois (PR), l’équipe 3 a pour objectif de 
comprendre comment l’interaction du vaisseau avec son environnement affecte l’homéostasie de 
l’endothélium et contribue à sa dérégulation dans les pathologies vasculaires. Elle s’intéresse plus 
particulièrement au rôle des cellules immunes circulantes, des progéniteurs endothéliaux, des 
microvésicules et des NETs dans le développement de l’immunothrombose mais aussi dans le 
maintien de l’intégrité vasculaire et la régénération de l’endothélium. La finalité est de transposer ces 
connaissances fondamentales vers le développement de biomarqueurs originaux, d’approches 
d’imagerie non invasives, et de thérapies cellulaires innovantes s’intégrant dans une stratégie de 
médecine vasculaire personnalisée. 
 

→ Thématiques :  
 

- Interaction des cellules circulantes avec l’endothélium dans l’immunothrombose et le cancer.  
Nous étudions les mécanismes impliqués dans la formation d’un thrombus plaquettaire dans des 
conditions physiologiques et pathologiques, notamment lors de la survenue d’un cancer. Nos axes de 
recherche s’intéressent tout particulièrement 1/au rôle joué par l’endothélium, les neutrophiles et les 
NETs dans l’activation de la cascade de coagulation, l’activation des plaquettes sanguines et la 
formation d’un thrombus en microscopie intravitale en temps réel ; 2/à l’identification des mécanismes 
impliqués dans la thrombose associée au cancer avec un intérêt particulier pour les microparticules 
dérivées des tumeurs. 
 
- Rôle des microvésicules dans l’homéostasie vasculaire et les pathologies vasculaires.  
Nous étudions les mécanismes qui contribuent à la diversité fonctionnelle et phénotypique des 
vésicules extracellulaires et leur rôle dans la régulation de l’homéostasie vasculaire. Il s’agit en 
particulier 1/d’identifier les déterminants influençant l’activité coagulo-lytiques des microparticules et 
de valider l’intérêt des microparticules comme biomarqueurs en pathologies thrombotiques ; 2/de 
caractériser le rôle des processus de vésiculation endothéliale dans le transfert d’informations 
inflammatoires et immuno-régulatrices et leur implication au cours des microangiopathies 
thrombotiques et des vascularites. 
 
- Régénération vasculaire : stratégies innovantes de monitoring vasculaire et de biothérapies.  
Nous étudions les mécanismes qui contrôlent la fonction réparatrice des progéniteurs endothéliaux, le 
rôle des processus de sénescence affectant les progéniteurs endothéliaux dans le vieillissement 
artériel et la genèse du risque vasculaire associé au faible poids de naissance. Nous développons et 
évaluons à l’échelle préclinique et clinique de nouvelles stratégies de thérapie cellulaire à visée 
vasculaire ; ces stratégies utilisent la fraction vasculaire stromale du tissu adipeux, ou des 
microparticules dérivées de progéniteurs endothéliaux et ciblent essentiellement l’ischémie 
périphérique, la vasculopathie associée à la sclérodermie et les plaies chroniques associées au diabète.  
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4 / PUBLICATIONS 2020-2021 

PUBLICATIONS NATIONALES 

2020 

Bertrand B, Bertrand B, Bertrand B, Bertrand PM. Ethics and biomedical research during the COVID-19 
epidemic: Let's not confuse speed and precipitation!. Ann Pharm Fr. 2020 Sep;78(5):365-367. doi: 
10.1016/j.pharma.2020.05.004. Epub 2020 Jun 20. PMID: 32569622 Free PMC article. French. 

Collard M, Lakkis Z, Loriau J, Mege D, Sabbagh C, Lefevre JH, Maggiori L. Antibiotics alone as an 
alternative to appendectomy for uncomplicated acute appendicitis in adults: Changes in treatment 
modalities related to the COVID-19 health crisis. J Visc Surg. 2020 Jun;157(3S1):S33-S42. doi: 
10.1016/j.jviscsurg.2020.04.014. Epub 2020 Apr 24. PMID: 32355509 Free PMC article. Review. 
French. 

Escoda T, Benyamine A, Belenotti P, Masson E, Chemouni D, Vaccaro J, Gabriel S, Swiader L, Weiller PJ, 
Rossi P, Granel B. Atteinte osseuse axiale de la sarcoïdose. Rev Med Interne. 2020 Aug 28:S0248-
8663(20)30316-7. doi: 10.1016/j.revmed.2020.07.008. Online ahead of print. PMID: 32868118 
French.  

PUBLICATIONS INTERNATIONALES 

2020 

Abellan Lopez M, Bertrand B, Kober F, Boucekine M, De Fromont De Bouailles M, Vogtensperger M, 
Bernard M, Casanova D, Magalon J, Sabatier F. The Use of Higher Proportions of Platelet-Rich Plasma 
to Enrich Microfat Has Negative Effects: A Preclinical Study. Plast Reconstr Surg. 2020 Jan;145(1):130-
140. doi: 10.1097/PRS.0000000000006406. PMID: 31577658

Abellan Lopez M, Bertrand B, Casanova D, Sabatier F, Magalon J. Reply: The Use of Higher Proportions 
of Platelet-Rich Plasma to Enrich Microfat Has Negative Effects: A Preclinical Study. Plast Reconstr 
Surg. 2020 Aug;146(2):229e-230e. doi: 10.1097/PRS.0000000000006992. PMID: 32740616  

Abellan Lopez M, Magalon J, Casanova D, Sabatier F, Bertrand B. Reply: The Use of Higher Proportions 
of Platelet-Rich Plasma to Enrich Microfat Has Negative Effects: A Preclinical Study. Plast Reconstr 
Surg. 2020 Sep;146(3):370e-371e. doi: 10.1097/PRS.0000000000007106. PMID: 32501871  
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Abellan Lopez M, Magalon J, Casanova D, Sabatier F, Bertrand B. Reply: The Use of Higher Proportions 
of Platelet-Rich Plasma to Enrich Microfat Has Negative Effects: A Preclinical Study. Plast Reconstr 
Surg. 2020 Sep;146(3):372e-373e. doi: 10.1097/PRS.0000000000007108. PMID: 32501874  
 
Aissaoui N, Puymirat E, Delmas C, Ortuno S, Durand E, Bataille V, Drouet E, Bonello L, Bonnefoy-Cudraz 
E, Lesmeles G, Guerot E, Schiele F, Simon T, Danchin N. Trends in cardiogenic shock complicating acute 
myocardial infarction. Eur J Heart Fail. 2020 Apr;22(4):664-672. doi: 10.1002/ejhf.1750. Epub 2020 Feb 
20 
 
Akodad M, Delmas C, Bonello L, Duflos C, Roubille F. Intra-aortic balloon pump: is the technique really 
outdated? ESC Heart Fail. 2020 Jun;7(3):1025-1030. doi: 10.1002/ehf2.12721. Epub 2020 Apr 19. 
 
Ambrosi P, Daumas A, Villani P, Giorgi R. Glycosylated Hemoglobin as a Surrogate for the Prevention of 
Cardiovascular Events in Cardiovascular Outcome Trials Comparing New Antidiabetic Drugs to Placebo.  
Cardiology. 2020;145(6):370-374. doi: 10.1159/000506004. Epub 2020 Feb 21. PMID: 32088710  
 
Ambrosi P, Daumas A, Villani P, Giorgi R. Authors' Reply to the Letter by Shoar et al. on "Glycosylated 
Hemoglobin as a Surrogate for the Prevention of Cardiovascular Events in Cardiovascular Outcome 
Trials Comparing New Antidiabetic Drugs to Placebo". Cardiology. 2020;145(6):387. doi: 
10.1159/000507361. Epub 2020 May 8. PMID: 32388505  
 
Aubert M, Mege D, Panis Y. Total mesorectal excision for low and middle rectal cancer: laparoscopic 
versus transanal approach-a meta-analysis. Surg Endosc. 2020 Sep;34(9):3908-3919. doi: 
10.1007/s00464-019-07160-8. Epub 2019 Oct 15. PMID: 31617090  
 
Aubert M, Mege D, Manceau G, Bridoux V, Lakkis Z, Venara A, Voron T, Abdalla S, Beyer-Berjot L, 
Sielezneff I, Sabbagh C, Karoui M; AFC (French Surgical Association) Working Group. Impact of hospital 
volume on outcomes after emergency management of obstructive colon cancer: a nationwide study of 
1957 patients. Int J Colorectal Dis. 2020 Oct;35(10):1865-1874. doi: 10.1007/s00384-020-03602-1. 
Epub 2020 Jun 5. PMID: 32504329  
 
Bertrand B, Eraud J, Velier M, Cauvin C, Macagno N, Boucekine M, Philandrianos C, Casanova D, 
Magalon J, Sabatier F. Supportive use of platelet-rich plasma and stromal vascular fraction for cell-
assisted fat transfer of skin radiation-induced lesions in nude mice. Burns. 2020 Nov;46(7):1641-1652. 
doi: 10.1016/j.burns.2020.04.020. 
 
Blanchet B, Jallouli M, Allard M, Ghillani-Dalbin P, Galicier L, Aumaître O, Chasset F, Le Guern V, Lioté F, 
Smail A, Limal N, Perard L, Desmurs-Clavel H, Le Thi Huong D, Asli B, Kahn JE, Sailler L, Ackermann F, 
Papo T, Sacré K, Fain O, Stirnemann J, Cacoub P, Leroux G, Cohen-Bittan J, Sellam J, Mariette X, 
Goulvestre C, Hulot JS, Amoura Z, Vidal M, Piette JC; PLUS Group…. Kaplanski G…., Jourde-Chiche N, 
Costedoat-Chalumeau N. Hydroxychloroquine levels in patients with systemic lupus erythematosus: 
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BREVETS 

 
Le brevet en bleu correspond aux travaux communs de l’équipe 3 et de l’équipe 4 

 
Titre du Brevet CD146 and uses thereof as a biomarker and as a therapeutic 

target in the diagnosis and treatment of fibrosis 
Inventeurs : 
 

Leroyer Aurélie ; Blot-Chabaud Marcel ; Chadjichristos Christos ; 
Bardin Nathalie ; Dignat-george Françoise ; Bertaud Alexandrine 
; Guillet Benjamin ; Thiemermann Christophe ; Hache Guillaume 
 

N° de dépôt : EP 18306253 A 
Année de dépôt : 26/09/2018 
Année de publication :  01/04/2020 - EP 3629024 A1 
Déposant : Assistance Publique Hôpitaux de Marseille ; Inst Nat Sante Rech 

Med ; Univ Aix Marseille ; Univ London Queen Mary ; Univ 
Sorbonne 

 
Titre du Brevet Détection de microvésicules dérivées de leucocytes par cytométrie 

en flux sensible à la fluorescence 
Inventeurs : 
 

Lacroix Romaric ; Robert Stéphane ; Dignat George Françoise ; 
Gautherot Emmanuel  

N° de dépôt : EP18739982  
Année de dépôt : 13/06/2018 
Année de publication :  22/04/2020 - EP3639032  
Déposant : BECKMAN COULTER INC - US 

 
Titre du Brevet Conjugated and labelled apelin, preparation and uses thereof 

Inventeurs : 
 

Louis B, Balasse L, Garrigue P, Fernandez S, Moyon A, Boulhel 
A, Guillet B, Dignat-George F. 

N° de dépôt : En cours… 
Année de dépôt : 17/12/2019 
Année de publication :   
Déposant : SATT du Sud-Est 
 

Titre du Brevet Aide à la prise de décision chirurgicale dans le cas de patients 
atteints de cancer Microparticules Cancer du Pancréas 

Inventeurs : 
 

Aubert Mathilde, Mege Diane, Dubois Christophe, Panicot-
Dubois Laurence, Dignat-George Françoise, Robert Stéphane  
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N° de dépôt :  
Année de dépôt :  
Année de publication :  2020 
Déposant : SATT du Sud-Est 
 
 

Titre du Brevet Injections de Plasma Riches en Plaquettes CRPRP 

Inventeurs : 
 

Magalon Jérémy ; Sabatier Florence ; Giraudo Laurent  

N° de dépôt :  
Année de dépôt :  
Année de publication :  2020 
Déposant : SATT du Sud-Est 
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5 / THESES D’UNIVERSITE et HDR 2020 - 2021 
 

Liste des thèses 
  

Nom – Prénom  
du Doctorant 

Titre de la thèse 
Date 

Devenir du  
Doctorant 

Inscription Soutenance 

ABELLAN-LOPEZ 
Maxime 

Potentiel adjuvant du plasma riche en 
plaquettes autologues sur les propriétés 
angiogéniques et régénératives des 
produits cellulaires dérivés de tissu 
adipeux. 

01/11/201
8 

31/10/2022 En cours… 

ARCANI Robin 
Caractérisation de la nanofat dans la 
sclérodermie 

01/11/202
1 

31/10/2024 En cours… 

BOBOT Mickaël 
Impact de l'insuffisance rénale sur la 
sévérité des AVC ischémiques 
 

01/11/201
9 

31/10/2022 En cours… 

BONIFAY 
Amandine 

Impact in vitro et in vivo de la balance 
coagulolytique des microvésicules 
 

02/11/201
9 

31/10/2023 En cours… 

CAMBON Audrey 
Mécanisme de vésiculation des cytokine 
de la famille de l'inter leukine1 

01/12/201
8 

Décembre 
2021 

En cours… 

CARMINITA Estelle 

Mécanismes cellulaires et moléculaires 
de la thrombose : de l’implication des 
polynucléaires                            
neutrophiles et des NETs 

01/10/201
8 

Thèse 
soutenue le 
29/11/2021 

Post-Doctorat 
Harvard Medical 
School and 
Boston Children 
Hospital, USA 

CAUCHOIS Raphaël 
Inhibition de la dégradulation 
endothéliale au cours du PPT 
 

01/11/201
9 

15/12/2022 En cours… 

FRANCO Corentin 
Caractérisation phénotypique et                                         
fonctionnelle des microvésicules 

03/04/201
7 

 
Thèse 

soutenue le 
28/01/2021 

 

Chef de projet 
chez Biocytex, CDI 

FRANCOIS Pauline 

Utilisation thérapeutique de la fraction 
vasculaire stromale dérivée du tissu 
adipeux :                  
standardisation et caractérisation de 
l’impact des facteurs de risque 
cardiovasculaire sur les propriétés 
biologiques 

02/11/201
7 

Thèse 
soutenue le 
08/04/2021 

Poursuite de son 
internat Start-Up 
Bordeaux (tree 
frog therapeutics) 

HAEN Pierre 
Le risque thrombotique associé aux 
cancers de la tête  

01/10/201
5 

Thèse 
soutenue le 

Praticien des 
Hôpitaux des 
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et du cou : étude d’un modèle de 
carcinome épidermoïde  
de la langue chez la souris 

19/11/2020 
 

Armées, 
Chirurgien 
Maxillo-Facial HIA 
Laveran 

KONKOTH Akhil 
Functions of extracellular vesicles in 
thrombosis and thrombo-inflammation  

09/01/202
0 

31/12/2023 En cours… 

 

LANGIU Mélanie 

Rôles des glycosyltransférases 
plaquettaires dans le 
développement du cancer digestif 
et la formation de métastases. 

01/10/2020 01/10/2023 En cours… 

LOUIS Béatrice 

THERAnanoSTIC 
: De ́veloppement de 
radiotraceurs dendrime ́riques 
ciblant les inte ́grines a ̀ vise ́e 
the ́ranostique antitumorale 

04/09/2019 01/10/2022 En cours… 

MOYON Anais 

Imagerie des dysfonctions       
vasculaires : développement d’un 
agent d’imagerie TEP marqué au 
Gallium 68 permettant 
l’évaluation in vivo de 
l’expression de l’angiomotine 

01/10/2015 
Thèse 

soutenue le 
10/11/2021 

 AHU, 
Radiopharmacien, 
Cérimed 

PALACIOS ACEDO 
Ana Luisa 
 

Rôle of P2Y13 receptor in 
colorectal cancer associated 
thrombosis 

01/10/2019 30/09/2022 En cours… 

SARASWAT Ronald 
Senescence in vascular 
dysfunction and thrombo-
inflammation. 

08/01/2020 31/12/2023 En cours… 

TOURN Julie 
Rôle des neutrophiles dans les 
mécanismes de thrombose 
 

01/01/2021 31/12/2023 En cours… 

VELIER Mélanie 

Caractérisation des propriétés 
angiogéniques et anti fibrotiques 
de la fraction vasculaire stromale 
du tissu adipeux : appplication de 
la thérapie cellulaire à la  
sclérodermie systémique 

01/11/2018 01/11/2021 En cours… 
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(Nationaux, européens et ou internationaux en cours ou nouvellement obtenus) 
      

Responsable 
Scientifique 

Intitulé 
Organisme 

de financement 
Date de 
début 

Date de 
fin 

BARLESI Fabrice 
(Coordinateur) 
DIGNAT-GEORGE 
Françoise 
SABATIER Florence 
(partner 7 APHM) 

Precision Immuno-Oncology for 
advanced Non small cell lung cancer 
patients with PD-1 ICI Resistance” 
(PIONeeR) 
 
 
 

RHU 2017 2021 

BONELLO Laurent 
PAUL Pascale SABATIER 
Florence 
(Coordonnatrices) 

Intérêt pronostique de biomarqueurs 
associés à la mobilisation des 
progéniteurs endothéliaux 
 

PHRC 2015 2020 

BONELLO Laurent 
(Coordinateur) 
 
DIGNAT-GEORGE 
Françoise 
(partner WP2) 

Tests innovants pour personnaliser le 
traitement par antiplaquettaires 
lors d’un syndrome coronaire aigu chez 
le patient avec atteinte rénale 
chronique 
 

ANR Investissement 
d’avenir RHU 

2019 2024 

CASANOVA Dominique 
(PI) 
 
SABATIER Florence 
MAGALON Jérémy 

Substitut dermo-épidermique de grade 
pharmaceutique bioimprimé en 3D : 
Mise au point et essai clinqiue de phase 
précoce 

Société POIETIS 
 

2020 2023 

DAUMAS Aurélie 
 
 
 

Evaluation de l'effet de la Fraction 
Vasculaire Stromale du tissu adipeux 
injectée par voie intraveineuse sur la 
fibrose pulmonaire et cutanée dans un 
modèle pré-clinique de  
sclérodermie 

Groupe 
Francophone de 
Recherche sur la 

Sclérodermie 
(GFRS) 

2019 2022 

DIGNAT-GEORGE 
Françoise 

PREDICTion de THrombose liée à l’AGE 
(PredicTHage) 

Diagnostica Stago 2018 2021 

DIGNAT-GEORGE 
Françoise 

La génération de plasmine par les 
microparticules circulantes humaines  

Diagnostica Stago 2015 2021 

DIGNAT-GEORGE 
Françoise 

Détection des microvésicules 
leucocytaires par cytométrie en flux 

Beckman Coulter 2016 2020 

DIGNAT-GEORGE 
Françoise 
 
  

1/ Financement d’un post-doctorant sur 
le projet : “Vésicules extra cellulaires et 
applications diagnostiques en 
hémostase et thrombose 

 
 
 
 

2017  2020 

6 / Liste des contrats 2020-2021 
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développement de tests fonctionnels 
innovants ; 2/ Financement d’un 
doctorant, bourse CIFRE : “Vésicules 
extra cellulaire : transfert de signaux de 
vieillissement et de thrombose. De la 
vasculo sénescence à la thrombose”  

Diagnostica Stago 
 
 
 
  

 
 
 
 
 

Responsable 
Scientifique 

Intitulé 
Organisme 

de financement 
Date de 
début 

Date de 
fin 

DEBOURDEAU Ph. 
(Coordinateur) 
DUBOIS Christophe 
 
 

PANCEATOGREL a phase III multi-centre 
double-blind placebo controlled study 
analysing the efficacy and safety of daily 
administration of a P2Y12 inhibitor 
(clopidogrel) for the treatment of 
pancreatic cancer 

PHRC national 
Assistance Publique, 

Hôpitaux de Paris 
AOM13198/P130936 

2016 2021 

DUBOIS Christophe Bioxo3-Efficacité anti-thrombotique de lr-CPI BIOXODES 2018 2020 

DUBOIS Christophe 

Phase 10 – Amendment 7 
Characterization of calcium signalling in 
endothelial cells in mouse after laser-
injury in presence of various known 
antagonist of thrombus formation in 
P2Y12 receptor deficient mice 

Actelion – Idorsia 
Pharmaceuticals Ltd 

2019 2020 

DUBOIS Christophe 
Bioxo4 - Ir-CPI in vitro dans les 
neutrophiles. 

BIOXODES 2019 2021 

DUBOIS Christophe 
Bioxo 5 - Bioxo3-Efficacité anti-
thrombotique de lr-CPI 

BIOXODES 2019 2022 

DUBOIS Christophe 
Bioxo 6 - lr-CP1 study in the arteriolar 
laser injury thrombosis and bleeding time 
models in mice: mechanistic stud 

BIOXODES 2020 2022 

DUBOIS Christophe 
 

Contrat doctoral : programme PAUSE 
 

Collège de France 
 

2019 
 

2022 
 

DUBOIS Christophe 

BIOXODES 7 Etude de l'efficacité anti-
thrombotique de Ir-CPI et des ces 
mutants (IrCPI-Ala et IrCPI-Lys) dans les 
modèles précliniques de blessure au laser, 
de thromboses veineuses profondes, et 
l'étude des mécanismes moléculaires 
permettant de mettre en place cette 
efficacité anti-thrombotique. 

BIOXODES 2020 2023 

DUBOIS Christophe BIOXODES 8 -Rôle de l'Ir-Cpi dans BIOXODES 2020 2023 
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l'inflammation - Etude du neutrophile et 
des NETS  

FERON François (PI) 
SABATIER Florence 
MAGALON Jérémy 

TOURNESOL : Réparer le système nerveux 
grâce à des greffes autologues de cellules 
souches nolfactives dans le cadre d’un 
consortium national 

Fondation de l’Avenir 
(PE-Tou-2015) 

 
2015 2020 

GARRIGUE Philippe  

VasculoScreen : caractérisation par 
imagerie et par biologie moléculaire du 
statut angiogénique dans un modèle de 
malformation vasculaire 

Région PACA 2019 2020 

GRANEL Brigitte 
DAUMAS Aurélie 

Effets de la fraction vasculaire stromale 
du tissu adipeux sur la fibrose pulmonaire 
chez le rat 

Fondation de l’avenir 2019 2021 

GRIMAUD Jean-Charles 
(PI) 
 
SABATIER Florence 
MAGALON Jérémy 
 

Double-blind randomised placebo 
controlled study evaluating local co-
administration of autologous ADIpose 
derived stromal vascular fraction with 
microfat for refractory perianal CROHN’s 
fistulas 

PHRC National 2017 
 

2019 2023 

 
Responsable 
Scientifique 

Intitulé 
Organisme 

de financement 
Date de 
début 

Date de 
fin 

KARSENTY Gilles (PI) 
 
SABATIER Florence 
MAGALON Jérémy 

Safety and potential effect of innovative 
treatment by adjuvant injection of stromal 

vascular Fraction from autologous 
adipose tissue of URethral stenosis with 

endoscopic urethrotomy: randomized 
controlled trial 

PHRC National 2017 
 

2018 2021 

LACROIX Romaric 
“Impact de la rhéophérèse sur la lésion 
endothéliale” 

Hemat 2018 2020 

LACROIX Romaric 
ISTH GRANT : Comparison of Assays to 
Measure Procoagulant Extracellular 
Vessicles in Plasma Samples. 

ISTH 2021 2022 

LOUIS Marie-Laure (PI) 
SABATIER Florence 
MAGALON Jérémy 

Intra articular injection of autologous 
microfat and platelet-rich plasma in the 
treatment of knee osteoarthritis : a pilot 
study 

Société Française 
d’Arthroscopie 

(AO 2017) 
 

2018 2020 

MAGALON Jérémy 
 
 
 

Exploration biologique de la fraction 
vasculaire issue du tissu adipeux de 
patients atteints de sclérodermie dans le 
cadre du développement d’une thérapie 
cellulaire innovante pour la prise en 
charge du handicap fonctionnel de la main 

 
 

AORC APHM 2017 
 
 
 
 

2018 
 
 

2020 
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MAGALON Jérémy 
Développement d’un modèle animal de 
sclérodermie systémique pour l’évaluation 
d’une thérapie cellulaire systémique 

Fondation de l’Avenir 
(AP-RMA-2016) 

 
201 2020 

MAYOLY Alice (PI) 
 
SABATIER Florence 
MAGALON Jérémy 

Evaluation l’efficacité de l’injection intra-
articulaire d’un mélange de micrograisse 
autologue associée à du plasma autologue 
enrichi en plaquettes dans le traitement 
de l’arthrose radio-carpienne : essai 
randomisé contrôlé de non-infériorité 
versus dénervation totale du poignet 
(traitement de référence) 

AORC APHM 2018 
 

2019 
 

2022 
 

OLLIVIER Matthieu (PI) 
 
SABATIER Florence 
MAGALON Jérémy 

Sécurité et potentiel thérapeutique du 
Plasma riche en plaquettes autologues 
dans les lésions méniscales dégénératives 

AORC APHM 2017 
 

2019 2021 

PAPAZIAN Laurent  
(PI) 
 
LACROIX Romaric 

Diminution du biotraumatisme au cours 
du SDRA par une ventilation ultra-
protectrice multimodale en association à 
l’ECMO 

PHRC interrégional 
ECMO-VILI 

 
 

2019 2021 

PAPAZIAN Laurent  
(PI) 
 
LACROIX Romaric 

Intérêt des marqueurs vasculaires dans le 
suivi d’efficacité des procédures de 
rhéophérèse 

PHRC national RHEO-
PAD 

2019 2022 

RUF Wolfram 
 
DIGNAT-GEORGE 
Françoise 

(Coordinateur AMU) 

TICARDIO 
Thrombo-inflammation in cardiovascular 
disease  

 

European Union’s 
Horizon 2020 research 

and innovation 
program under the 
Marie Skłodowska-

Curie grant agreement 
No 813409. 

2020 2023 

 
 
 

Responsable 
Scientifique 

Intitulé 
Organisme 

de financement 
Date de 
début 

Date de 
fin 

SABATIER Florence 

Evaluation de nouvelles stratégies 
d'ingénierie cellulaire appliquées à la 
fraction vasculaire stroma le du tissu 
adipeux autologue pour optimiser la 
thérapie cellulaire de l'ischémie critique 
des membres inférieurs chez les patients 
diabétiques 

Fondation de l’avenir 2018 2020 

SABATIER Florence Transplantation et thérapie cellulaire FRM 2019 2021 
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SABATIER Florence 
Optimisation des stratégies de thérapie 
cellulaire de la sclérodermie systémique 

FRM 2019 2021 
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Intitulé de l’Unité :   
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2 / EFFECTIFS 2020-2021 
 

 
 
 

Enseignants - Chercheurs : 
 

10 
 

Chercheurs : 1 Inserm (DR)  

Praticiens hospitaliers : 1 

Ingénieurs (INSERM, CNRS, autres) : 3 (2 AMU ; 1 INSERM) 

Personnel Administratif et Technique Universitaire : 6 
 

- 1 IGE, 2 ASI, 1TECH + 1 TECH, 1 ATRF 
 (communs aux 3 équipes) 

Personnel Administratif et Technique (INSERM, CNRS, 
autre) : 

2 TECH Inserm (communs aux 3 équipes) 

Post-doc : 1 

Etudiants en Thèse : 
 

8 

Etudiants en Master : 4 en M2 
2 en M1 
Soit :  6 Masters 
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IDENTIFICATION DES PERSONNES IMPLIQUEES DANS LA RECHERCHE  2020-2021 
 

Les noms en bleu correspondent au personnel commun des équipes 3 et 4 
 

Nom Prénom Fonction HDR Téléphone e-mail 
AGUILA  Lara Master 2 - - lara.aguila@etu.univ-amu.fr 
ANIORT Julien Post-Doc - - janiort@chu-clermontferrand.fr 
BACHELIER Richard IE Inserm 

50 % 
- 04 91 83 56 87 richard.bachelier@univ-amu.fr 

BARDIN Nathalie PU-PH Oui 04 91 83 56 85 nathalie.bardin@univ-amu.fr 
BATAILLE Stanislas Doctorant - 04 91 83 56 83 bataille.stanilas@sfr.fr 
BLOT-CHABAUD Marcel DR Inserm Oui 04 91 83 56 85 marcel.blot-chabaud@univ-amu.fr 
BRUNET Philippe PU-PH Oui 04 91 38 30 43 pbrunet@ap-hm.fr 
BURTEY Stéphane PU-PH Oui 04 91 83 55 31 

/ 38 30 42 
stephane.burtey@univ-amu.fr 

CASTEJON Victoria Master 1 - - catejon.victoria@gmail.com 
CERINI Claire MCF - 04 91 83 68 35 claire.cerini@univ-amu.fr 
CHERMITI Rania Doctorante  - - raniachermiti123@gmail.com 
CUOZZO Enzo ASI - 04 91 32 49 51 enzo.cuozzo@univ-amu.fr 
DANIEL Laurent PU-PH Oui 04 91 38 00 00 daniel.laurent@ap-hm.fr 
DOU  Laetitia IGE - 04 91 83 56 83 laetitia.dou@univ-amu.fr 
DUBROU Cléa Doctorante - 04 91 83 56 87 cldubrou@gmail.com 
DUSSOL  Bertrand PU-PH Oui 04 91 38 23 07 bertrand.dussol@ap-hm.fr 
FALLAGUE Karim TRF - 04 91 83 56 87 karim.fallague@univ-amu.fr 
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Alexandrine MCF - 04 91 83 56 85 alexandrine.bertaud@univ-amu.fr 

GIOT Matthieu Master 2 - - matthieu.giot@gmail.com 
HEIM Xavier Doctorant  04 91 83 56 85 xavierheim@gmail.com 
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JOSHKON  Ahmad Doctorant - 04 91 83 56 85 ahmadjoshkon@hotmail.com 
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LADJIMI Aymen Master 1 - - aymen.ladjimi@live.fr 
LANO Guillaume Doctorant - 04 91 83 56 83 guillaume.lano@gmail.com 
LEROYER Aurélie MCF - 04 91 83 56 87 aurelie.leroyer@univ-amu.fr 
LOY Catherine ASI - 04 91 83 55 82 catherine.loy@univ-amu.fr 
MAHIEUX Amandine IGE - 04 91 83 56 85 mahieuxamandine@orange.fr 
MCKAY Nathalie TECH - 04 91 83 56 83 nathalie.mc-kay.1@univ-amu.fr 
PELLEGRIN Isabelle IGE - 04 91 32 49 99 isabelle.pellegrin@univ-amu.fr 
PINA BELTRAN  Blanca Doctorante - - blanca.pina-beltran@univ-amu.fr 
POITEVIN Stéphane MCF - 04 91 83 56 83 stephane.poitevin@univ-amu.fr 
PREMILLEUX Annick TECH 

Inserm 
- 04 91 82 48 45 annick.premilleux@univ-amu.fr 

RANCHON Guillaume TECH - 04 91 83 56 00 guillaume.ranchon@univ-amu.fr 
SALLEE Marion PH - 04 91 38 30 42 marion.sallee@ap-hm.fr 
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SARAND Célia TECH - 04 91 83 56 00 celia.sarand@univ-amu.fr 
SOLIGNAC Justine Master 2 - - just.solignac@gmail.com 
VALIZADEH Amir Doctorant - - amir.mks@gmail.com 
ZENATTI Nacéra ATRF - - nacera.zenatti@univ-amu.fr 
 
 

3 / THEMES DE RECHERCHE  
 

La maladie rénale chronique (MRC) se caractérise par l’accumulation de substances dissoutes 
responsable d’effets biologiques et cliniques, les toxines urémiques. Quand l’intoxication est trop 
importante, il est nécessaire d’avoir recours soit à une technique de suppléance comme la dialyse ou la 
transplantation rénale. La principale cause de mortalité au cours de la MRC est cardiovasculaire. Il y a 
une augmentation d’un facteur trois à cent du risque de mortalité cardiovasculaire. Les patients 
atteints de MRC présentent plus d’infarctus du myocarde, d’accidents vasculaires cérébraux, de 
phlébites et d’embolies pulmonaires que le reste de la population. Nos buts sont d’identifier les 
mécanismes physiopathologiques responsables de l’augmentation du risque thrombotique au cours de 
la MRC. Nous travaillons sur un groupe de toxines urémiques, les solutés indoliques avec deux 
représentants, l’indoxyl sulfate (IS) et l’indol acétique acide (IAA). Nous avons été les premiers à 
identifier le récepteur à ces toxines. Il s’agit d’Aryl Hydrocarbon Receptor (AhR). Ce facteur de 
transcription est impliqué dans les processus de détoxification. Son activation chronique, comme au 
cours de l’intoxication par la dioxine, présente dans la fumée du tabac, s’accompagne d’une 
augmentation du risque cardiovasculaire. La liaison de l’IS ou de l’IAA à AhR est responsable d’une 
activation de la coagulation aussi bien in vitro dans les cellules endothéliales, que chez des souris et 
enfin chez l’homme au cours de l’insuffisance rénale chronique. Grace à nos différents modèles, 
cultures de cellules endothéliales en situation statique et en flux, souris insuffisante rénale (modèle de 
néphrectomie et adénine) souris chargées en indoxyl sulfate et l’accès à des cohortes de patients 
insuffisants rénaux chroniques. Nous avons montré qu’AhR est activé lors de la MRC, grâce à la mise 
au point d’un nouveau biomarqueur en collaboration avec l’université de Californie. Nous avons montré 
que l’activation de la coagulation est dépendante d’AHR, mais aussi une tendance hémorragique que 
nous tentons de mieux caractériser. Les indoles modifient la pharmacocinétique de la ciclosporine en 
modulant l’activité de p-gp au niveau hépatique. Nous avons identifié la voie de signalisation 
responsable de l’expression du facteur tissulaire en réponse à l’activation d’AHR. Nous avons débuté 
un essai thérapeutique chez l’homme pour confirmer nos données expérimentales. Nos résultats sont 
publiés dans les meilleurs journaux de la spécialité (JASN, Kidney International, Archives of Toxicology). 
Actuellement nos travaux poursuivent la recherche de nouvelles pistes thérapeutiques en comprenant 
la physiologie d’AHR en réponse aux indoles dans le but de réduire le risque thrombotique et 
cardiovasculaire lors de la maladie rénale chronique. 
 
Le groupe CD146 s’intéresse au rôle de cette molécule et de sa forme soluble dans différentes 
pathologies liées à l’inflammation et l’angiogenèse. Dans ce cadre, nous avons montré le rôle de 
CD146s comme biomarqueur potentiel dans la sclérodermie, pathologie inflammatoire et fibrosante 
caractérisée par des altérations de l’angiogenèse. D’autre part, nous avons identifié un rôle de CD146 
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soluble dans le développement vasculaire placentaire et l’invasion trophoblastique, suggérant son 
implication dans l’implantation embryonnaire. Ces résultats nous ont conduits à proposer CD146s 
comme biomarqueur en fécondation in vitro permettant la sélection de l’embryon à implanter.  Nous 
avons également généré un modèle de souris transgéniques double knock-out ApoE-/- CD146-/- afin 
d’étudier le rôle de CD146 dans l'athérosclérose. Nous montrons une accélération significative de la 
formation des plaques d'athérosclérose chez les souris double KO en comparaison avec les souris ApoE 
KO.  
Dans ce modèle, les souris déficientes en CD146 sont caractérisées par une polynucléose neutrophile, 
des plaques d'athérome très inflammatoires et une surexpression de l'axe CCR5/CCL5. 
Enfin, nous étudions aussi le rôle de CD146 en cancérologie. Dans une première étude, nous avons 
généré un anticorps thérapeutique contre la forme membranaire de CD146 qui est exprimée dans les 
cellules cancéreuses de tumeurs extrêmement agressives et résistantes au traitement, comme le 
mélanome métastasant ou le cancer du pancréas, avec un objectif de médecine personnalisée. Cet 
anticorps reconnait spécifiquement la forme tumorale et n’affecte donc pas la forme présente sur les 
vaisseaux. Un autre travail a été réalisé en collaboration avec l'équipe de Gilles Pages à Nice. Nous avons 
montré que CD146 soluble constitue un marqueur d'échappement au sunitinib dans le traitement du 
cancer du rein à cellules claires. De plus nous avons démontré que la sécrétion de CD146 soluble est 
augmentée de façon extrêmement importante dans les cellules cancéreuses résistantes au sunitinib et 
que cela pourrait donc constituer une voie majeure d'échappement au traitement. 
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Brunet P, Choukroun G, Moulin B, Zaoui P, Thervet É, Frimat L, Chazot C. Use of iron in nephrology: 
Results of a French practical survey. Nephrol Ther. 2020 May;16(3):153-157. doi: 
10.1016/j.nephro.2019.10.002. Epub 2020 May 11. PMID: 32409289 French.  

Deledalle FX, Doisy L, Daniel L, Garcia S, Lechevallier E, Bastide C, Boissier R. Evolution of followed 
renal oncocytomas. Prog Urol. 2020 Sep;30(10):514-521. doi: 10.1016/j.purol.2020.04.006. Epub 
2020 May 4. PMID: 32376210 French. 

Erpicum P, Grosch S, Bouquegneau A, Huart J, Résimont G, Bovy C, Habran L, Delvenne P, Krzesinski 
JM, Burtey S, Delanaye P, Jouret F. Kidney injury in COVID-19. Rev Med Liege. 2020 Sup;75(S1):109-
114. PMID: 33211431 Free article. French. 

Muller R, Benyamine A, Bertin D, Harlé JR, Kaplanski G, Mazodier K, Reynaud-Gaubert M, Granel B, 
Bardin N. Characteristics of Systemic Sclerosis patients with positive anti-Th/To antibodies: About 6 
patients and literature review. Rev Med Interne. 2020 Jul;41(7):440-445. doi: 
10.1016/j.revmed.2019.12.020. Epub 2020 Feb 13. PMID: 3206342 

Vrtovsnik F, Brunet P, Chauveau P, Juillard L, Lasseur C, Mercadal L. Clinical practice guideline on peri- 
and postoperative care of arteriovenous fistulas and grafts for haemodialysis in adults. Nephrol Ther. 
2020 Nov;16(6):376-386. doi: 10.1016/j.nephro.2020.05.002. Epub 2020 Nov 1. PMID: 33139227 
French. 

 

PUBLICATIONS INTERNATIONALES 

 
2020 

Alencar de Pinho N, Kaboré J, Laville M, Metzger M, Lange C, Jacquelinet C, Combe C, Fouque D, Frimat 
L, Ayav C, Robinson BM, Drueke T, Massy ZA, Stengel B; CKD-REIN Study Group. Urinary Sodium-to-
Potassium Ratio and Blood Pressure in CKD. Kidney Int Rep. 2020 Jun 2;5(8):1240-1250. doi: 
10.1016/j.ekir.2020.05.025. eCollection 2020 Aug.  

Amoura A, Moktefi A, Halfon M, Karras A, Rafat C, Gibier JB, Gleeson PJ, Servais A, Argy N, Maillé P, 
Belenfant X, Gueutin V, Delpierre A, Tricot L, El Karoui K, Jourde-Chiche N, Houze S, Sahali D, Audard 
V. Malaria, Collapsing Glomerulopathy, and Focal and Segmental Glomerulosclerosis. Clin J Am Soc 
Nephrol. 2020 Jul 1;15(7):964-972. doi: 10.2215/CJN.00590120. Epub 2020 May 22.  

52

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32409289/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32409289/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32376210/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32376210/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32063422/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32063422/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/33139227/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/33139227/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32775823/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32775823/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32444394/


 
 

C2VN | Equipe 4 - « Nouvelles Cibles Moléculaires Endothéliales », Stéphane BURTEY, Marcel BLOT-CHABAUD 
 

7 
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10.1007/s00261-020-02728-8. Epub 2020 Sep 9.  

Audemard-Verger A, Pillebout E, Amoura Z, Cacoub P, Jourde-Chiche N, Lioger B, Martis N, Moulis G, 
Rivière E, Baldolli A, Girard C, Goutte J, Gouellec NL, Raffray L, Urbanski G, Sanges S, Maurier F, 
Thervet E, Aouba A, Guillevin L, Maillot F, Terrier B; French Vasculitis Study Group (FVSG). 
Gastrointestinal involvement in adult IgA vasculitis (Henoch-Schönlein purpura): updated picture from 
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1;59(10):3050-3057. doi: 10.1093/rheumatology/keaa104.  

Baboudjian M, Bandelier Q, Gondran-Tellier B, Abdallah R, Michel F, Sichez PC, Di-Crocco E, Akiki A, 
Gaillet S, Delaporte V, Andre M, Daniel L, Karsenty G, Lechevallier E, Boissier R. MRI-targeted biopsy 
for detecting prostate cancer: have the guidelines changed our practices and our prostate cancer 
detection rate?  Int Urol Nephrol. 2020 Apr;52(4):611-618. doi: 10.1007/s11255-019-02353-5. Epub 
2019 Nov 30.  

Bataille S, Pedinielli N, Bergounioux JP. Could ferritin help the screening for COVID-19 in hemodialysis 
patients? Kidney Int. 2020 Jul;98(1):235-236. doi: 10.1016/j.kint.2020.04.017. Epub 2020 Apr 22. 

Bataille S, Chauveau P, Fouque D, Aparicio M, Koppe L. Myostatin and muscle atrophy during chronic 
kidney disease. Nephrol Dial Transplant. 2020 Sep 24:gfaa129. doi: 10.1093/ndt/gfaa129. Online 
ahead of print.  

Bermudez J, Heim X, Bertin D, Coulon B, Puech B, Bardin N, Reynaud-Gaubert M. Lung involvement 
associated with anti-NXP2 autoantibodies in inflammatory myopathies: a French monocenter series. 
Expert Rev Respir Med. 2020 Aug;14(8):845-850. doi: 10.1080/17476348.2020.1767598. Epub 2020 
May 27. 

Bertin D, Beziane A, Resseguier N, Pelissier M, Morange PE, Mege JL, Bardin N. Interest of IgG and 
IgM antiprothrombin autoantibodies in the exploration of antiphospholipid syndrome: a 5-year 
retrospective study. Rheumatology (Oxford). 2020 Jul 1;59(7):1539-1544. doi: 
10.1093/rheumatology/kez453. 

Bertin D, Brodovitch A, Beziane A, Hug S, Bouamri A, Mege JL, Heim X, Bardin N. Anticardiolipin IgG 
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is preferable but serum levels also detect non-adherence. Arthritis Res Ther. 2020 Sep 25;22(1):223. 
doi: 10.1186/s13075-020-02291-z. PMID: 32977856 Free PMC article.  

Bobot M, Thomas L, Moyon A, Fernandez S, McKay N, Balasse L, Garrigue P, Brige P, Chopinet S, 
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Rania 
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l'athérosclérose 

01/10/2019 Octobre 2022 En cours… 
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ELUDIAL : Nouveaux traitements issus 
de l'extinction du lupus en dialyse 

ANR 2018 2021 

JOURDE-CHICHE 
Noémie 

Séroprévalence contre le SRAS-COV2 
en hémodialyse dans la métropole 
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Optimization of therapeutic vectors 
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Fondation de France 2020 2023 
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2 / EFFECTIFS 2020-2021 
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2 (dont 1 IGE Doctorante2) 
 
 

Personnel Administratif et Technique Universitaire : 
 

9 (3 + 6 communs aux 3 équipes) 

Personnel Administratif et Technique (INSERM, CNRS, 
autre) : 

- 

Post-doc : - 

Etudiants en Thèse : 
 

10 (dont 1 PH/Doctorante1,  
1 IGE/Doctorante2, 1 CCA/Doctorant3,) 

Etudiants en Master :  5 (2 M2 ; 3 M1) 

Autre :  1 CCA3 
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L'équipe 5 développe 3 axes :  
 

-  Un axe qui concerne le rôle de l'adénosine et de ses récepteurs en pathologie 
cardiovasculaire, notamment dans les troubles du rythme et les coronaropathies. 

 
- Un axe qui concerne l'adaptation cardiovasculaire aux conditions d'environnement 

extrêmes en particulier conditions de pression (hypo ou hyperbarie) et d'oxygénation 
(dysoxie). 
 

- Un axe qui concerne la cardiotoxicité des chimiothérapies et des immunothérapies. 
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Duncker D, Svennberg E, Deharo JC, Costa FM, Kommata V. The 'afibmatters.org' educational website 

for patients with atrial fibrillation from the European Heart Rhythm Association. Europace. 2021 

;23(11):1693-1697. doi: 10.1093/europace/euab098.  

 

Burri H, Starck C, Auricchio A, Biffi M, Burri M, D'Avila A, Deharo JC, Glikson M, Israel C, Lau CP, 

Leclercq C, Love CJ, Nielsen JC, Vernooy K; Reviewers:, Dagres N, Boveda S, Butter C, Marijon E, 

Braunschweig F, Mairesse GH, Gleva M, Defaye P, Zanon F, Lopez-Cabanillas N, Guerra JM, Vassilikos 

VP, Martins Oliveira M. EHRA expert consensus statement and practical guide on optimal 

implantation technique for conventional pacemakers and implantable cardioverter-defibrillators: 

endorsed by the Heart Rhythm Society (HRS), the Asia Pacific Heart Rhythm Society (APHRS), and the 

Latin-American Heart Rhythm Society (LAHRS). Europace. 2021 Jul 18;23(7):983-1008. 

doi:10.1093/europace/euaa367. PMID: 33878762.  
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Sidhu BS, Gould J, Elliott M, Mehta V, Kennergren C, Butter C, Deharo JC, Kutarski A, Maggioni AP, 

Auricchio A, Kuck KH, Blomström-Lundqvist C, Bongiorni MG, Rinaldi CA; ELECTRa Investigators 

Group. The effect of centre volume and procedure location on major complications and mortality from 

transvenous lead extraction: an ESC EHRA EORP European Lead Extraction ConTRolled ELECTRa 

Registry subanalysis-Author's reply. Europace. 2021 ;23(7):1149-1150. doi: 

10.1093/europace/euab039.  

 

 

Sidhu BS, Sieniewicz B, Gould J, Elliott MK, Mehta VS, Betts TR, James S, Turley AJ, Butter C, Seifert M, 

Boersma LVA, Riahi S, Neuzil P, Biffi M, Diemberger I, Vergara P, Arnold M, Keane DT, Defaye P, 

Deharo JC, Chow A, Schilling R, Behar JM, Leclercq C, Auricchio A, Niederer SA, Rinaldi CA. Leadless left 

ventricular endocardial pacing for CRT upgrades in previously failed and high-risk patients in 

comparison with coronary sinus CRT upgrades. Europace. 2021 Oct 9;23(10):1577-1585. doi: 

10.1093/europace/euab156. PMID: 34322707; PMCID: PMC8502498.  

 

Aktaa S, Abdin A, Arbelo E, Burri H, Vernooy K, Blomström-Lundqvist C, Boriani G, Defaye P, Deharo 

JC, Drossart I, Foldager D, Gold MR, Johansen JB, Leyva F, Linde C, Michowitz Y, Kronborg MB, 

Slotwiner D, Steen T, Tolosana JM, Tzeis S, Varma N, Glikson M, Nielsen JC, Gale CP. European Society 

of Cardiology Quality Indicators for the care and outcomes of cardiac pacing: developed by the 

Working Group for Cardiac Pacing Quality Indicators in collaboration with the European Heart Rhythm 

Association of the European Society of Cardiology. Europace. 2021 Aug 29:euab193. doi: 

10.1093/europace/euab193. Epub ahead of print. PMID: 34455442.  

 

Sidhu BS, Ayis S, Gould J, Elliott MK, Mehta V, Kennergren C, Butter C, Deharo JC, Kutarski A, Maggioni 

AP, Auricchio A, Kuck KH, Blomström-Lundqvist C, Bongiorni MG, Rinaldi CA; ELECTRa Investigators 

Group. Risk stratification of patients undergoing transvenous lead extraction with the ELECTRa 

Registry Outcome Score (EROS): an ESC EHRA EORP European lead extraction ConTRolled ELECTRa 

registry analysis. Europace. 2021 Sep 8;23(9):1462-1471. doi: 10.1093/europace/euab037.  

 

Maille B, Wilkin M, Million M, Rességuier N, Franceschi F, Koutbi-Franceschi L, Hourdain J, Martinez 

E, Zabern M, Gardella C, Tissot-Dupont H, Singh JP, Deharo JC, Fiorina L. Smartwatch 

Electrocardiogram and Artificial Intelligence for Assessing Cardiac-Rhythm Safety of Drug Therapy in 

the COVID-19 Pandemic. The QT-logs study. Int J Cardiol. 2021 May 15;331:333-339. doi: 

10.1016/j.ijcard.2021.01.007.  
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Theron A, Lavagna F, Gaubert G, Resseguier N, Porto A, Ferrara J, Jaussaud N, Morera P, Cuisset T, 

Deharo P, Collart F. Prosthesis-patient mismatch is an independent predictor of congestive heart 

failure after transcatheter aortic valve replacement. Arch Cardiovasc Dis. 2021 Jun-Jul;114(6-7):504-

514. doi:10.1016/j.acvd.2020.11.005.   

 

Araiza-Garaygordobil D, Montalto C, Martinez-Amezcua P, Cabello-Lopez A, Gopar-Nieto R, Alabrese 

R, Almaghraby A, Catoya-Villa S, Chacon-Diaz M, Kaufmann CC, Corbi-Pascual M, Deharo P, El-

Tahlawi M, Elgohari-Abdelwahab A, Guerra F, Jarakovic M, Martinez-Gomez E, Moderato L, Montero 

S, Morejon-Barragan P, Mohammed Omar A, Jorge-Pérez P, Przybyło P, Selim E, Sinan UY, Stratinaki 

M, Tica O, Trêpa M, Uribarri A, Uzokov J, Wilk K, Czerwińska-Jelonkiewicz K, Sionis A, Gierlotka M, 

Leonardi S, Krychtiuk KA, Tavazzi G. Impact of the COVID-19Pandemic on Hospitalizations for Acute 

Coronary Syndromes: a Multinational Study. QJM. 2021:hcab013. doi: 10.1093/qjmed/hcab013.  

 

Van Belle E, Teles RC, Pyxaras SA, Kalpak O, Johnson TW, Barbash IM, De Luca G, Kostov J, Parma R, 

Vincent F, Brugaletta S, Debry N, Toth GG, Ghazzal Z, Deharo P, Milasinovic D, Kaspar K, Saia F, Mauri 

Ferre J, Kammler J, Muir DF, O'Connor S, Mehilli J, Thiele H, Weilenmann D, Witt N, Joshi F, Kharbanda 

RK, Piroth Z, Wojakowski W, Geppert A, Di Gioia G, Pires-Morais G, Petronio AS, Estevez-Loureiro R, 

Ruzsa Z, Kefer J, Kunadian V, Van Mieghem N, Windecker S, Baumbach A, Haude M, Dudek D. EAPCI 

Core Curriculum for Percutaneous Cardiovascular Interventions (2020): Committee for Education and 

Training European Association of Percutaneous Cardiovascular Interventions (EAPCI). A branch of the 

European Society of Cardiology. EuroIntervention. 2021 17(1):23-31. doi: 10.4244/EIJ-D-18-00448.  

 

 Shoji S, Kuno T, Fujisaki T, Takagi H, Briasoulis A, Deharo P, Cuisset T, Latib A, Kohsaka S. De-

Escalation of Dual Antiplatelet Therapy in Patients With Acute Coronary Syndromes. J Am Coll Cardiol. 

2021;78(8):763-777. doi: 10.1016/j.jacc.2021.06.012.  

 

Deharo P, Bisson A, Herbert J, Lacour T, Saint Etienne C, Jaussaud N, Theron A, Collart F, Bourguignon 

T, Cuisset T, Fauchier L. Valve-in-valve transcatheter aortic valve implantation after failed surgically 

implanted aortic bioprosthesis versus native transcatheter aortic valve implantation for aortic 

stenosis: Data from a nationwide analysis. Arch Cardiovasc Dis. 2021;114(1):41-50. 

doi:10.1016/j.acvd.2020. 04.005.  

 

Clementy N, Bisson A, Bodin A, Herbert J, Lacour T, Etienne CS, Pierre B, Deharo P, Babuty D, Fauchier 

L. Outcomes associated with pacemaker implantation following transcatheter aortic valve 

replacement: A nationwide cohort study. Heart Rhythm. 2021 Jun 17:S1547-5271(21)01730-6. doi: 

10.1016/j.hrthm.2021.06.1175.  
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Deharo P, Cuisset T, Bisson A, Herbert J, Lacour T, Etienne CS, Jaussaud N, Morera P, Spychaj JC, Porto 

A, Collart F, Theron A, Bernard A, Bourguignon T, Fauchier L. Outcomes Following Aortic Stenosis 

Treatment (Transcatheter vs Surgical Replacement) in Women vs Men (From a Nationwide Analysis). 

Am J Cardiol. 2021 154:67-77. doi: 10.1016/j.amjcard.2021.05.046.  

 

Power JR, Alexandre J, Choudhary A, Ozbay B, Hayek S, Asnani A, Tamura Y, Aras M, Cautela J, Thuny 

F, Gilstrap L, Arangalage D, Ewer S, Huang S, Deswal A, Palaskas NL, Finke D, Lehman L, Ederhy S, 

Moslehi J, Salem JE; International ICI-Myocarditis Registry†. Electrocardiographic Manifestations of 

Immune Checkpoint Inhibitor Myocarditis. Circulation. 2021;144(18):1521-1523.doi: 

10.1161/CIRCULATIONAHA. 121.055816.  

 

Thuny F, Alexandre J, Salem JE, Mirabel M, Dolladille C, Cohen-Solal A, Cohen A, Ederhy S, Cautela J; 

French Working Group of Cardio-Oncology. Management of Immune Checkpoint Inhibitor-Induced 

Myocarditis: The French Working Group's Plea for a Pragmatic Approach. JACC CardioOncol. 2021 Jan 

12;3(1):157-161. doi: 10.1016/j.jaccao.2020.12.001.  

 

Alexandre J, Salem JE, Moslehi J, Sassier M, Ropert C, Cautela J, Thuny F, Ederhy S, Cohen A, Damaj G, 

Vilque JP, Plane AF, Legallois D, Champ-Rigot L, Milliez P, Funck-Brentano C, Dolladille C. 

Identification of anticancer drugs associated with atrial fibrillation: analysis of the WHO 

pharmacovigilance database. Eur Heart J Cardiovasc Pharmacother. 2021 Jul 23;7(4):312-320. doi: 

10.1093/ehjcvp/pvaa037.  

 

Zlotoff DA, Hassan MZO, Zafar A, Alvi RM, Awadalla M, Mahmood SS, Zhang L, Chen CL, Ederhy S, 

Barac A, Banerji D, Jones-O'Connor M, Murphy SP, Armanious M, Forrestal BJ, Kirchberger MC, 

Coelho-Filho OR, Rizvi MA, Sahni G, Mandawat A, Tocchetti CG, Hartmann S, Gilman HK, Zatarain-

Nicolás E, Mahmoudi M, Gupta D, Sullivan R, Ganatra S, Yang EH, Heinzerling LM, Thuny F, Zubiri L, 

Reynolds KL, Cohen JV, Lyon AR, Groarke J, Thavendiranathan P, Nohria A, Fradley MG, Neilan TG. 

Electrocardiographic features of immune checkpoint inhibitor associated myocarditis. J Immunother 

Cancer. 2021 Mar;9(3):e002007. doi: 10.1136/jitc-2020-002007.  

 

Thavendiranathan P, Zhang L, Zafar A, Drobni ZD, Mahmood SS, Cabral M, Awadalla M, Nohria A, 

Zlotoff DA, Thuny F, Heinzerling LM, Barac A, Sullivan RJ, Chen CL, Gupta D, Kirchberger MC, 

Hartmann SE, Weinsaft JW, Gilman HK, Rizvi MA, Kovacina B, Michel C, Sahni G, González-Mansilla A, 

Calles A, Fernández-Avilés F, Mahmoudi M, Reynolds KL, Ganatra S, Gavira JJ, González NS, García de 

Yébenes Castro M, Kwong RY, Jerosch-Herold M, Coelho-Filho OR, Afilalo J, Zataraín- Nicolás E, Baksi 
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AJ, Wintersperger BJ, Calvillo-Arguelles O, Ederhy S, Yang EH, Lyon AR, Fradley MG, Neilan TG. 

Myocardial T1 and T2 Mapping by Magnetic Resonance in Patients With Immune Checkpoint 

Inhibitor-Associated Myocarditis. J Am Coll Cardiol. 2021;77(12):1503-1516. doi: 

10.1016/j.jacc.2021.01.050.  

 

Pla R, Poszalczyk G, Souaissia C, Joulia F, Guimard A. Underwater and Surface Swimming Parameters 

Reflect Performance Level in Elite Swimmers. Front Physiol. 2021;12:712652. doi: 

10.3389/fphys.2021.  

 

Guieu R, Brignole M, Deharo JC, Deharo P, Mottola G, Groppelli A, Paganelli F, Ruf J. Adenosine 

Receptor Reserve and Long-Term Potentiation: Unconventional Adaptive Mechanisms in 

Cardiovascular Diseases? Int J Mol Sci. 2021;22(14):7584. doi: 10.3390/ijms22147584.  

 

Lehmann LH, Cautela J, Palaskas N, Baik AH, Meijers WC, Allenbach Y, Alexandre J, Rassaf T, Müller 

OJ, Aras M, Asnani AH, Deswal A, Laufer-Perl M, Thuny F, Kerneis M, Hayek SS, Ederhy S, Salem JE, 

Moslehi JJ. Clinical Strategy for the Diagnosis and Treatment of Immune Checkpoint Inhibitor-

Associated Myocarditis: A Narrative Review. JAMA Cardiol. 2021 Nov 1;6(11):1329-1337. doi: 
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Paganelli F, Mottola G, Fromonot J, Marlinge M, Deharo P, Guieu R, Ruf J.  Hyperhomocysteinemia 

and Cardiovascular Disease: Is the Adenosinergic System the Missing Link? Int J Mol Sci. 

2021;22(4):1690. doi: 10.3390/ijms22041690. (Equipes 3, 5)  
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Brignole M,  Iori M,   Strano S,  Tomaino M,   Rivasi G,  Ungar A,   Carretta D,  Solari D,   Napoli P,  
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Pezel T, Coisne A, Bonnet G, Martins RP, Adjedj J, Bière L, Lattuca B, Turpeau S, Popovic B, Ivanes F, 

Lafitte S, Deharo JC, Bernard A. Simulation- based training in cardiology: State-of-the-art review 

from the French Commission of Simulation Teaching (Commission d'enseignement par simulation-

COMSI) of the French Society of Cardiology. Arch Cardiovasc Dis. 2021 Jan;114(1):73-84. doi: 

10.1016/j.acvd.2020. 10.004. Epub 2021 Jan 5. PMID: 33419690.  

 

 

Participation as associate investigators 

 

Hanon O, Vidal JS, Pisica-Donose G, Orvoën G, David JP, Chaussade E, Caillard L, de Jong LW, 

Boulloche N, Vinsonneau U, Bouée S, Krolak-Salmon P, Fauchier L, Jouanny P, Sacco G, Bellarbre F, 

Belmin J, Puisieux F, Lilamand M, Paillaud E, Boureau AS; SAFIR study group. Bleeding risk with 

rivaroxaban compared with vitamin K antagonists in patients aged 80 years or older with atrial 

fibrillation. Heart. 2021 Sep;107(17):1376-1382. doi:10.1136/heartjnl-2020-317923. QUARTILE 1. 

Deharo JC 

 

Hanon O, Vidal JS, Pisica-Donose G, Orvoën G, David JP, Chaussade E, Caillard L, de Jong LW, 

Boulloche N, Vinsonneau U, Bouée S, Krolak-Salmon P, Fauchier L, Jouanny P, Sacco G, Bellarbre F, 

Belmin J, Puisieux F, Lilamand M, Paillaud E, Boureau AS; SAFIR study group. Bleeding risk with 

rivaroxaban compared with vitamin K antagonists in patients aged 80 years or older with atrial 

fibrillation. Heart. 2021 Sep;107(17):1376-1382. doi: 10.1136/heartjnl-2020-317923. Deharo JC 

 

Pericàs JM, Llopis J, Jiménez-Exposito MJ, Kourany WM, Almirante B, Carosi G, Durante-Mangoni E, 

Fortes CQ, Giannitsioti E, Lerakis S, Montagna-Mella R, Ambrosioni J, Tan RS, Mestres CA, Wray D, 

Pachirat O, Moreno A, Chu VH, de Lazzari E, Fowler VG Jr, Miró JM; ICE Investigators. Infective 

Endocarditis in Patients on Chronic Hemodialysis. J Am Coll Cardiol. 2021 77(13):1629-1640. doi: 
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BREVETS 

Titre du Brevet 
 

Scuba Bolltele regulator 

Inventeurs : 
 

COULANGE Mathieu, MICHELET Pierre 

N° de dépôt : 
 

26059 
 

Année de dépôt : 
 

2020 

Année de publication :  
 

- 

Déposant (Université de 
Méditerranée…) 
 

SATT 

Co-déposant (Inserm, AP..) : 
 

- 

Licence éventuelle : 
 

- 
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5 / THESES D’UNIVERSITE et HDR 2020-21 
 

Liste des thèses 
  

Nom – 
Prénom  

du Doctorant 
Titre de la thèse 

Date 
Devenir du  
Doctorant 

Inscription Soutenance 

BOULIF Abir 
Artificial Intelligence for Arrhythmia Diagnosis 
 

01/10/2020 31/12/2023 En cours… 

BOURENNE 
Jérémy 

Rôle du système adénosinergique dans l’arrêt 
cardiaque récupéré. 

01/10/2016 01/12/2023 En cours… 

CAUTELA 
Jennifer 

Cardiotoxicité des chimiothérapies 15/11/2018 30/10/2022 En cours… 

CHAPAL 
Marie-
Charlotte 

Effet du cholestérol sur la régulation du 
récepteur de l'adénosine A2A dans la 
physiopathologie des systèmes 
cardiovasculaire et immunitaire : une approche 
de recherche fondamentale et clinique 

01/10/2020 01/10/2023 En cours… 

CONTE 
Samantha 

Caractérisation de la réponse cardiotoxique 
déclenchée par l'immunothérapie 
anticancéreuse 

01/10/2020 29/09/2023 En cours… 

DAUBRESSE 
Lucie 

Effet du CO2 dans la survenue des accidents de 
désaturation 

01/12/2021 01/12/2024 En cours… 

EL OUFIR Farid 
Effets de la dysoxie sur le profil 
adénosinergique et le métabolisme des purines 

29/11/2021 29/11/2024 En cours… 

GUIOL Claire 
Le système adénosinergique et la toxicité des 
anthracyclines 

05/12/2019 14/10/2022 En cours… 

MAILLE 
Baptiste 

Lien adénosine circulante endogène et 
fibrillation atriale 

02/11/2018 28/06/2022 En cours… 

PASTENE 
Bruno 

Evaluation de la production d'IMA (albumine 
modifiée par l'ischémie) en peropératoire chez 
les patients opérés d'une chirurgie majeure 

09/11/2019 31/10/2022 En cours… 

RABAOUI 
Zhora 

Recherche de marqueurs prédictifs de la 
réponse cardiotoxique déclenchée par 
l’immunothérapie anticancéreuse 

01/11/2021 01/11/2024 En cours… 

ZIELESKIEWIC
Z Laurent 

Echographie clinique en médecine péri 
opératoire : vers une prise en charge 
personnalisé des détresses hémo dynamiques 
et respiratoires 

01/12/2018 
Thèse 

soutenue le 
06/05/2020 

PUPH, Service 
Réanimation 
Anesthésie,           
CHU Nord 
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Liste des HDR  

 

Nom – Prénom 
 

Titre de l’HDR 

 
Date de 

soutenance 

BOISSIER Romain - 

18/12/2020 

DELLIAUX Stéphane 
De la sensibilité musculaire à la physiologie des systèmes 

intégrés 

19/11/2021 

ZIELESKEWICZ Laurent 
 

Echographie clinique en médecine péri-opératoire : vers une 
démarche personnalisée des détresses respiratoires et 

circulatoires 

06/05/2020 
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(Nationaux, européens et ou internationaux en cours ou nouvellement obtenus) 
  
       
      

Responsable 
Scientifique 

Intitulé Organisme 
de financement  

(ANR, ANRS, PHRC, 
Fondation, Associations 

caritatives, privé…) 

Date de 
début 

Date de  
fin 

GUIEU Régis Adenosine AMIDEX 2019 2022 

GUIEU Régis CVT de coopération du 
11/01/2019 

IRBA 2019 2021 

MOTTOLA 
Giovana 

Bourse SFBC 2020 2022 

THUNY 
Franck/LALEVE
E Nathalie 

Myocardites induites par les 
immunothérapies cancéreuses : 
approche translationnelle des 
mécanismes 
physiopathologiques et des 
facteurs pronostiques 

Fondation Coeur et 
Recherche (FCR) / 

Fédération Française de 
Cardiologie (FFC) 

2021 2024 

THUNY 
Franck/LALEVE
E Nathalie 

CARDIOTOXICITE Fédération Française de 
Cardiologie (FFC) 

2018 2021 

THUNY 
Franck/LALEVE
E Nathalie 

DEVELOPPEMENT D'UN MODELE 
MURIN CANCEREUX POUR 
L'ETUDE DE LA TOXICITE 
CARDIAQUE LIEE A 
L'IMMUNOTHERAPIE 

Cancéropôle 2021 2022 
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UMR 7258, UM 105, UMR_S 1068  
Dirigé par le Pr. Jean-Paul  BORG 
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IDENTIFIANTS DE VOTRE UNITE/EQUIPE DE RECHERCHE AU 1er JANVIER 2021 
 
Intitulé de l’Unité  
 
Centre de Recherche en Cancérologie de Marseille 
Université Aix-Marseille, INSERM U1068, CNRS U7258, Institut Paoli-Calmettes  

 

 
 
Intitulé de l’Equipe :   
 

Polarité cellulaire, signalisation et Cancer 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Localisation : 
 

Centre de Recherche en Cancérologie de Marseille 
(sites Institut Paoli-Calmettes, Faculté de Pharmacie et Luminy) 
http://crcm.marseille.inserm.fr/ 

Responsable : 
 Jean-Paul BORG 

Localisation : 
 

 
Centre de Recherche en Cancérologie de Marseille  

(site Institut Paoli-Calmettes et Faculté de Pharmacie) 
 

Responsable : 
 Jean-Paul BORG 

Téléphone : 
 

04 86 97 72 01 

Adresse électronique : 
 

jean-paul.borg@univ-amu.fr  
jean-paul.borg@inserm.fr 
borgjp@ipc.unicancer.fr 
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CRCM | Equipe Polarité cellulaire, signalisation et Cancer, BORG Jean-Paul 
 

2 / EFFECTIFS 2020-2021 
 

 
Enseignants - Chercheurs : 1 PU-PH pharm, 1 MCU-PH pharm, 1 PU-

PH med, 1 MCU science, 1 MCU Pharma 
Chercheurs : 2 CR1 Inserm, 1 CR1 CNRS 

Praticiens hospitaliers : - 

Ingénieurs (INSERM, CNRS, autres) : 1 IR Inserm, 1 IR CDD 

Personnel Administratif et Technique Universitaire : - 

Personnel Administratif et Technique (INSERM, CNRS, 
autre) : 

1 tech IPC 
 

Post-doc : 2 

Etudiants en Thèse : 3 

Etudiants en Master : 5 

 
IDENTIFICATION DES PERSONNES IMPLIQUEES DANS LA RECHERCHE  

 
Nom Prénom Fonction HDR Téléphone e-mail 

BORG Jean-Paul PU-PH oui 04 86 97 72 51 jean-paul.borg@inserm.fr 
LHOUMEAU Anne-

Catherine 
MCU-PH 
(Pharm) 

 04 86 97 72 54 anne-
catherine.lhoumeau@inserm.fr 

GONCALVES Anthony PU-PH (Med) oui 04 91 22 33 11 goncalvesa@ipc.unicancer.fr 
BAILLY Eric CRCN INSERM  04 86 97 72 57 eric.bailly@inserm.fr 
SANTONI Marie-Josée CRHC CNRS oui 04 86 97 72 57 marie-josee.santoni@inserm.fr 
SEBBAGH Michael CRCN INSERM  04 86 97 72 57 michael.sebbagh@inserm.fr 
MICHEA 
VELOSO  

Paula MCU (Science)  04 86 97 72 55 paula.michea-veloso@inserm.fr 

MARCHETTO Sylvie IR1 INSERM  04 86 97 72 53 sylvie.marchetto@inserm.fr 
BAILLY Anne-Laure IR CDD  04 86 97 72 53 Anne-laure.bailly@inserm.fr 
DAULAT Avais Ingénieur IPC  04 86 97 72 55 avais.daulat@inserm.fr  
      
GANIER Laetitia Thèse LNCC  04 86 97 72 55 laetitia.ganier@inserm.fr 
JAEGER Alix Thèse ICI  04 86 97 72 54 alix.jaeger@inserm.fr 
WALTON Alexandra Thèse Interne 

IPR 
 04 86 97 72 54  alexandra.walton@inserm.fr 

WAGNER-
SILVEIRA 

Monica Thèse France-
Brésil 

 04 86 97 72 54  monica.silveira-
wagner@inserm.fr 

TOIRON Yves Tech IPC  04 86 97 72 53 yves.toiron@inserm.fr 
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3 / THEMES DE RECHERCHE  
 

Notre équipe a contribué à une meilleure compréhension de la fonction de protéines de la 
polarité cellulaire, en s’appuyant sur une forte expertise dans la découverte de réseaux 
moléculaires et des approches fonctionnelles in vitro et in vivo. Notre groupe a 
particulièrement innové en révélant le rôle de certaines protéines de la polarité cellulaire 
dans le processus tumoral, que ce soit pour des protéines de la polarité apico-basale 
membres de la famille de Scribble, un adaptateur à domaines LRR et PDZ (revue dans 
Oncogene 2020) que celles de la voie Wnt/PCP (Vangl2, PTK7, Mink1, Prickle1) (revue dans 
Trends in Cancer 2017). Ces projets bénéficient de fortes collaborations avec des équipes 
nationales et internationales de premier plan en recherche fondamentale et translationnelle 
et de l’accès privilégié aux plateformes et ressources biologiques du CRCM et de l’Institut 
Paoli-Calmettes. 

 
Projet Vangl2 
 

Vangl2 est un récepteur membranaire central de la voie Wnt/PCP qui interagit avec les 
domaines PDZ de la protéine échafaudage Scribble. Nous avons identifié un nouveau réseau 
protéique associé à Scribble incluant des membres de la voie Wnt canonique séquestrés et 
inhibés par ce suppresseur de tumeur (Proteomics 2019). Lano, paralogue de Scribble, se 
comporte comme un régulateur de l’expansion de cellules souches normales et cancéreuses 
mammaires en partie par une répression de la sécrétion de ligands Wnt (Stem Cell Reports 
2018). Nous avons démontré le rôle de Erbin, homologue de Scribble et Lano, dans 
l’oncogénicité du récepteur tyrosine kinase HER2/ERBB2 dans les cancers du sein (PNAS 
2014) et de la peau (en coll. Cancer Res. 2018).  
Nous avions montré que Vangl2 est surexprimé dans les cancers du sein triple négatifs 
(TNBC) et co-purifie avec un complexe p62/SQSTM1-JNK (Nat. Commun. 2016, Sem. Cell. Dev. 
Biol. 2017, J. Mol. Biol. 2018). Nos projets collaboratifs ont mis en exergue le rôle central de 
Vangl2 dans le renouvellement des cellules souches de rhabdomyosarcomes (en coll. Cell 
Stem Cell 2018) et dans l’implantation de l’embryon (en coll. Nat. Commun. 2018, PNAS 2021).  
Nous avons développé des anticorps spécifiques anti-Vangl1 et Vangl2 permettant d’évaluer 
pour la première fois spécifiquement dans des Tissue Micro Arrays (cancer du sein) 
l’expression protéique de ces récepteurs homologues capables de former des hexamères à la 
membrane plasmique. La stoechiométrie de ces hexamères varie d’ailleurs dans les cancers 
du sein triple-négatifs (TNBC) surexprimant ou sous-exprimant Vangl2. Notre étude a pu 
définir Vangl2 comme un biomarqueur biphasique intéressant dans les TNBC de très 
mauvais pronostic (manuscrit en préparation). 
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Nous avons également entrepris la caractérisation moléculaire et fonctionnelle d'une 
nouvelle isoforme N-terminale de Vangl2, Vangl2-Long. Notre étude dévoile un nouveau 
niveau de complexité dans l'expression, le trafic et la fonction de Vangl2. Ce manuscrit est 
actuellement soumis (https://www.biorxiv.org/content/10.1101/2020.10.20.347385v1). 
 

Nous avons également criblé par double-hybride chez la levure le PDZome humain complet 
(166 protéines, >250 PDZ) afin d’identifier des protéines capables d’expliquer l’interaction 
biochimique entre Vangl2 et syndécan-4, un autre récepteur de la voie Wnt/PCP. Les 
domaines PDZ sélectionnés (DLG1, Scribble, CASK et GRASP55) ont été purifiés et nous 
avons confirmé par Surface Plasmon Resonance les interactions directes avec Vangl2 et 
syndécan-4. Nous poursuivons la caractérisation moléculaire et fonctionnelle (nos données 
montrent que le trafic intracellulaire de Vangl2 est dépendant de syndécan-4) du complexe 
tétra-partite Vangl2-syndécan-4-DLG1-CASK dans le cadre d’un projet européen (ITN Marie 
Curie, 2016-2020) (manuscrit en préparation). 
 

Notre équipe avait également découvert que la protéine adaptatrice Wnt/PCP Prickle1, un 
partenaire de Vangl2, est surexprimé dans les TNBC et active la voie mTORC2, induisant la 
dissémination métastatique et la croissance tumorale en association avec la 
sérine/thréonine kinase Mink1 (Dev. Cell. 2016, Cell Cycle 2016). Nous avons maintenant 
montré que Prickle1 s’associe aussi à Ect2, une Rho-GEF fréquemment dérégulée dans les 
TNBC (Br. J. Cancer 2019).  Prickle1 est phosphorylée par la sérine/thréonine kinase Mink1, 
une protéine peu connue de la famille des Ste20 kinases, qui contrôle la localisation 
membranaire Prickle1, une étape-clé pour sa fonction. Nous avions démontré que Mink1 et 
Prickle1 contribuent à la motilité et à la propagation métastatique des cellules TNBC in vitro 
et in vivo (Dev. Cell. 2016). Cependant, l'identité des substrats de Mink1 et le rôle de son 
activité enzymatique dans ce processus n'ont pas encore été des sujets abordés jusqu’à 
présent. 
Nous avons donc mené une stratégie de phosphoprotéomique et identifié de nouveaux 
substrats de Mink1 dont LL5β. LL5β est une molécule d'échafaudage membranaire qui ancre 
les microtubules dans le cortex cellulaire grâce à son association avec la protéine plus-end 
CLASP2 pour déclencher le désassemblage des adhésions focales. Nous montrons que LL5β 
est membre du complexe protéique Mink1-Prickle1 et est directement phosphorylé par 
Mink1, favorisant son interaction avec CLASP2. À l'aide d'un inhibiteur de Mink1, nous 
démontrons que l'activité enzymatique de Mink1 est impliquée dans l'assemblage et la 
localisation du complexe protéique et la migration cellulaire. L'analyse des données 
d'expression génique montre que de hauts niveaux concomittants d'ARNm de Prickle1 et 
LL5β codant pour les substrats de Mink1 sont associés à une faible survie sans métastases 
chez les patientes TNBC. Nos résultats suggèrent que Mink1 peut représenter une cible 
thérapeutique dans les TNBC (manuscrit en révision).  
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Projet PTK7 
 
Nous avons poursuivi nos études sur PTK7, un récepteur à activité kinase impliqué comme 
Vangl2 dans la voie Wnt/PCP mais également dans la voie Wnt/-caténine. Nos travaux 
avaient révélé que PTK7 est capable d’hétérodimériser avec ROR2, un RTK activé par Wnt5a 
(J. Biol. Chem., 2015), est impliqué dans la rétention des cellules souches hématopoïétiques 
dans la moëlle osseuse (J. Immunol. 2015) et joue un rôle prométastatique dans les cancers 
du côlon de mauvais pronostic (PLoS ONE, 2015). PTK7 est par ailleurs actuellement ciblé par 
une molécule thérapeutique (antibody-drug conjugate) en essai clinique (Trends Cancer, 2017). 
Afin d’étudier le rôle de PTK7 dans la tumorigenèse colique, nous avons produit des souris 
déficientes pour PTK7 (Ptk7flox/flox) dans différentes cellules du tube digestif qui expriment le 
récepteur. Nous caractérisons actuellement l'expression de PTK7 dans différentes sous-
populations de cellules du côlon au steady state et pendant la carcinogenèse chimio-induite 
du côlon (collaboration avec Michael Hahne, IGMM).  
D’autre part, à partir de données publiques transcriptomiques (> 2400 échantillons), nous 
avons montré que PTK7 est très significativement surexprimé dans les tumeurs primaires du 
côlon et les métastases par rapport au tissu normal. Les patients exprimant des niveaux 
élevés de PTK7 présentent une moins bonne survie et le statut PTK7up (associé à une 
signature de remodelage de la matrice extracellulaire) versus PTK7no-up expression apparait 
comme un facteur pronostic indépendant (manuscrit en préparation).  
Enfin, nous avons développé un test de criblage NanoBRET, qui permet la détection in cellulo 
de l'interaction directe entre PTK7 et -caténine identifiée par notre équipe (EMBO Reports 
2011) et le criblage de composés chimiques capables d’inhiber cette interaction. Par 
différentes stratégies basées sur le criblage virtuel (collab. avec les équipes de X. Morelli et 
de Mark Lemmon, Univ. Yale, USA), le criblage à haut débit de la bibliothèque « Fr-PPIChem » 
et la réorientation des inhibiteurs du complexe TCF/βcaténine, nous avons identifié deux 
familles de petites molécules inhibant l’interface PTK7/β-caténine et la voie Wnt/β-caténine 
dans les cellules HCT116 et SW480. Ces composés, par ailleurs peu actifs sur des cellules 
normales, ont un effet anti-prolifératif sur ces cellules tumorales ten les bloquant à 
différents stades du cycle cellulaire.  Ces résultats montrent le potentiel du ciblage de 
l’interaction PTK7/β-caténine pour le développement de futurs médicaments 
(https://www.biorxiv.org/content/10.1101/2021.10.15.464507v1).  
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4 / PUBLICATIONS 2020-2021 
 
PUBLICATIONS NATIONALES 

 
2020-1 Ganier L., Morelli X. and Borg J.-P. Role in oncology and targeting of the tyrosine 
kinase receptor PTK7. (2020) Med Sciences, doi: 10.1051/medsci/2020197. 
 
PUBLICATIONS INTERNATIONALES   

 
2021-1 Castro-Cruz M., Monserrat-Gomez M., Borg J.-P., Zimmermann P. and Bailly E. 
Identification of PDZ interactions by yeast two-hybrid. (2021) Methods Mol Biol., 2256:1-15. 
 

2021-2 Daulat A.M., Audebert S., Silveira Wagner M., Camoin L., and Borg J.-P. Identification 
of PDZ interactions by affinity purification and mass spectrometry analysis. (2021) Methods 
Mol Biol., 2256:17-40. 
 

2021-3 Colin F., Schultz P., Goetz J.G., J.-P. Borg, …. Camoin L., …. and the NANOTUMOR 
Consortium Network. The NANOTUMOR consortium - towards the Tumor Cell Atlas. 
Deciphering the structure and involvement of key protein complexes and their impacts on 
the cellular dynamics of organelles in the tumorigenesis process, from atomic to sub-cellular 
resolution. (2021) Biol. Cell, 113: 272-280. 
 

2021-4 Luizet J.-B., Raymond J., Lacerda T.L., Barbieux E., Kambarev S., Bonici M., Lembo F., 
Willemart K., Borg J.-P., Celli J., Gerard F.C.A., Muraille E., Gorvel J.-P., and Salcedo S.P. The 
Brucella effector BspL targets the ER-associated degradation (ERAD) pathway and delays 
bacterial egress from infected cells. (2021) PNAS, 118: e2105324118. 
 

2021-5  Kim Y., Li Y., Yuan J., Borg J.-P., Sun X. and Dey S.K. Cannabinoid and planar cell 
polarity signaling converges to direct placentation. PNAS, in press. 
 

2021-6 Castellanet O., Ahmad F., Vinik Y., Mills G.B., Habermann B., Borg J.-P., Lev S., 
Lamballe F., and Maina F.  BCL-XL blockage in TNBC models confers vulnerability to inhibition 
of specific cell cycle regulators. Theranostics, in press. 
 

2020-1 Takedachi A., Despras E., Hasanova Z., Scaglione S., Guérois R., Audebert S., Camoin 
L., Schertzer M., Guille A., Churikov D.,  Guervilly J.H., Revy P., Callebaut I., Naim V., Chaffanet 
M., Borg J.-P., Bertucci F., Birnbaum D., Londoño-Vallejo A., Kannouche P., and P-H Gaillard. 
SLX4 interacts with RTEL1 to prevent transcription-mediated replication perturbations. 
(2020) Nat Struct Mol Biol., 27: 438-449. 
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2020-2 Ghossoub R., Chery M., Audebert S., Lembo F., Egea-Jimenez A.L., Leblanc R., LeDez 
F., Camoin L., Borg J.-P., RubinsteinE., David G. and Zimmermann P. Tetraspanin-6 negatively 
regulates exosome production. (2020) PNAS, 117: 5913-5922. 
 
2020-3  Santoni M.-J. *, Kashyap R., Camoin L., and Borg J.-P. * The Scribble family in cancer: 
twentieth anniversary. (2020) Invited review in Oncogene, doi: 10.1038/s41388-020-01478-
7. *co-corresponding authors. 
 
2020-4   Lamballe F., Ahmad F., Vinik Y., Castellanet O., Daian F., Müller A.-K., Koehler U., 
Bailly A.-L., Josselin E., Castellano R., Charafe-Jauffret E., Mills G., Géli V., Borg J.-P., Lev S., 
and Maina F. Modeling heterogeneity of triple negative breast cancer uncovers a novel 
combinatorial treatment overcoming primary drug resistance. (2020) Advanced Science, 8: 
2003049. 
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5 / THESES D’UNIVERSITE et HDR 2020-2021 
 

Liste des thèses 
  

Nom – Prénom  
du Doctorant 

Titre de la thèse 
Date 

Devenir du  
Doctorant 

Inscription Soutenance 

SILVEIRA 
WAGNER 
Monica 

Modifications post-
traductionnelles de Scribble dans 
les cancers du sein 

2014 2019 Postdoc USA 

WALTON 
Alexandra 

Rôle du récepteur Vangl2 dans les 
cancers du sein 

2016 2019 MCU Pharmacie 

MONTSERRAT 
GOMEZ Marta 

Rôle du complexe Vangl2-Scribble 
dans les cancers du sein 

2017 2020 post-doctorante 

GANIER 
Laetitia 

Inhibition du récepteur PTK7 par 
une approche PROTAC 

2017 2021 Post-doctorante  

JAEGER Alix 
Rôle du récepteur PTK7 dans les 
cellules dendritiques 

2020 
2023 
(prévue) 

Post-doctorante  
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 6/ Liste des contrats 2020-2021 
      

Responsable 
Scientifique 

Intitulé 
Organisme 

de financement  
Date de 
début 

Date de  
fin 

JP Borg Cell polarity, cell signaling and cancer IUF 2013 2023 
JP Borg Label Ligue « Polarité cellulaire et Cancer » Ligue National Contre 

le Cancer 
 
2016 

 
2021 

K. Stromgaard PDZnet Marie Curie ITN  2016 2020 
JP Borg Role of the WNT/PCP PTK7 receptor in 

colon cancer 
Projet Libre INCa 2017 2020 

A Le Bivic Cancer stem cell fate and polarity 
control by stroma viscoelastic 
properties 

A*MIDEX  
Interdisciplinaire 

2018 2020 

Luc Camoin Plateforme protéomique (ingénieur 
qualité) 

A*MIDEX  2021 2022 

P. Michea Rôle de PTK7 dans le système 
immunitaire 

Cancéropôle-
GEFLUC 

2019 2020 

M. Sebbagh LKB1 dans le cancer du poumon Cancéropôle-
GEFLUC 

2019 2020 

J. Goetz NANOTUMOR AVIESAN 2020 2022 

L. 
Kodjabachian 

Deuterostomics ANR 2020 2022 

Flavio Maina Racines de l’hépatocarcinome : du 
modèle murin aux patients 

ITMO Cancer 2022 2024 

JP Borg Ciblage de mINK1 dans les cancers du 
sein triple-négatifs 

AMIDEX Transfert 2022 2024 

P. Bremond Développement de hits covalents ANR 2021 2024 
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1 / IDENTIFIANTS DE VOTRE UNITE/EQUIPE DE RECHERCHE au 1er Janvier 2021 
 
Intitulé de l’Unité :   
 

Centre de Recherche en Cancérologie de Marseille (CRCM) 

 
 
Intitulé de l’Equipe :   
 

SMARTc 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Localisation : Institut Paoli Calmettes, Campus Timone Pharmacie, Campus Luminy 
Responsable :  

Pr Jean-Paul Borg 
 

Localisation : 
 

 
Campus Timone Pharmacie AMU 

 
Responsable : 
 

 
Pr N. André / Pr J.Ciccolini 

 
Téléphone : 
 

 
04 91 83 55 09 

 
Adresse électronique : 
 

 
nicolas.andre@ap-hm.fr / joseph.ciccolini@univ-amu.fr 

Secrétariat : anne-sophie.carlier@univ-amu.fr 
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2 / EFFECTIFS 2020-2021 
 

 
Enseignants - Chercheurs : 6 

Praticiens hospitaliers : 4 

Personnel Administratif et Technique (INSERM, CNRS, 
autre) : 

4 

Etudiants en Thèse : 7 

Etudiants en Master : 3 

 

IDENTIFICATION DES PERSONNES IMPLIQUEES DANS LA RECHERCHE 2020-2021 
 
 

 
 
 
 
 

Nom Prénom Fonction HDR Téléphone Email 
ANDRE Nicolas PU-PH OUI 

 
Nicolas.andre@ap-hm.fr 

FANCIULLINO Raphaëlle MCU PH OUI 55.09 Raphaelle.fanciullino@univ-amu.fr 
CICCOLINI Joseph PU PH OUI 55.09 Ciccolini.joseph@gmail.com 

BOURGAREL Véronique MCU-PH OUI 55 26 Veronique.bourgarel-rey@univ-
amu.fr 

CARRE Manon MCU PH NON 56 26 Manon.carre@univ-amu.fr 
GIACOMETTI Sarah TECHNICIEN NON 55.09 Sarah.giacometti@univ-amu.fr 
MONTERO Marie-Pierre TECHNICIEN NON 55.59 Marie-pierre.montero@univ-amu.fr 
CHACON Christine AI NON 55.59 Christine.chacon@univ-amu.fr 
CARLIER Anne-Sophie ADJ NON 55.06 Anne-sophie.carlier@univ-amu.fr 

ROSSI Maïlys DOCTORANT NON 56 26 Mailys.rossi@univ-amu.fr 
RODALLEC Anne MCF NON 55.09 Anne.rodallec@univ-amu.fr 

PIRIS Patricia DOCTORANT NON 55.09 Patricia.pris@univ-amu.fr 
SICARD Guillaume DOCTORANT NON 55.09 Guillaume.sicard@univ-amu.fr 
MARTIN Clémence DOCTORANT NON 56 26 Clemence.marin@ap-hm.fr 
FERRER Florent DOCTORANT NON 

 
Florent.ferrer@ap-hm.fr 

DONNETTE Mélanie DOCTORANT NON 55.09 Melanie.donnette@etu-univ-amu.fr 
HAMIMED Mourad DOCTORANT NON 55.09 Mourad.hamimed@univ-amu.fr 
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3 / THEMES DE RECHERCHE  
 

Le SMARTc développe des projets dans le domaine de la médecine de précision en oncologie. Le 
domaine d’expertise principal du SMARTc est le suivi thérapeutique et la modélisation PK/PD des 
agents anticancéreux (thérapies ciblées, chimiothérapie, biothérapie, immunothérapie) avec pour 
objectif principal le contrôle et la réduction de la variabilité pharmacocinétique et l’individualisation 
des schémas thérapeutiques. 
 
Le domaine principal d’application est la prise en charge des tumeurs réfractaires, que cela soit en 
oncologie adulte ou pédiatrique, dans le domaine des tumeurs solides ou en hématologie.  
 
Plus spécifiquement, les  thèmes de recherche du SMARTc sont : 
 
Recherche clinique :  
-Le développement de stratégies de personnalisation des schémas thérapeutiques en oncologie 
adulte et pédiatrique à l’aide de la modélisation biomathématique.  
- L’utilisation de déterminants pharmacogénétiques comme marqueurs prédictifs de la toxicité et de 
l’efficacité des traitements anticancéreux (onco-hématologie). 
- Le développement de stratégies de combinaisons multi-drogues, notamment les associations 
chimiothérapies et immunothérapie ou radiothérapie et immunothérapie (poumon, ORL). 
- Le développement d’outils de suivi thérapeutique et de modélisation PK/PD des biothérapies, 
incluant l’immunothérapie (mélanome, poumon, ORL). 
 
Recherche non-clinique : 
- Le développement de formes vectorielles de troisième génération (immunoliposomes) en 
association à l’immunothérapie  (sein Her2+). 
- Optimisation des combinaisons chimiothérapie/immunothérapie (poumon). 
- La recherche de déterminants de réponse aux traitements des tumeurs solides chez l’enfant. 
 
 
Il s’agit d’une recherche translationnelle, s’appuyant sur une collaboration étroite entre enseignant-
chercheurs issus du monde de la pharmacie, la biologie et des mathématiques, ainsi qu’un réseau 
dense de partenaires cliniciens oncologues (tumeurs solides et hématologie, oncologie adulte et 
pédiatrique, radiothérapie). 
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4 / PUBLICATIONS 2020-2021 

 
1-Bondarenko M, Le Grand M, Shaked Y, Raviv Z, Chapuisat G, Carrère C, Montero MP, Rossi 
M, Pasquier E, Carré M, André N. 
Metronomic Chemotherapy Modulates Clonal Interactions to Prevent Drug Resistance in 
Non-Small Cell Lung Cancer. 
Cancers (Basel). 2021 May 7;13(9):2239 
 
2-Donze C, Ninove L, de Lamballerie X, Saultier P, Andre N. 
Six-month BNT162b2 vaccine efficacy in adolescents and young adults with cancer. 
Pediatr Blood Cancer. 2021 Dec 26:e29547. 
 
3-Hamimed M, Gattacceca F, André N, Tresch-Bruneel E, Probst A, Chastagner P, Pagnier A, 
De Carli E, Entz-Werlé N, Grill J, Aerts I, Frappaz D, Bertozzi-Salamon AI, Solas C, Leblond P. 
Pharmacokinetics of oral vinorelbine in French children with recurrent or progressive primary 
low-grade glioma. 
Br J Clin Pharmacol. 2021 Oct 28. 
 
4-Kerbel RS, Andre N. 
Adjuvant metronomic chemotherapy for locoregionally advanced nasopharyngeal carcinoma. 
Lancet. 2021 Jul 24;398(10297):278-279 
 
5-Benzekry S, Sentis C, Coze C, Tessonnier L, André N Development and Validation of a 
Prediction Model of Overall Survival in High-Risk Neuroblastoma Using Mechanistic 
Modeling of Metastasis. 
JCO Clin Cancer Inform. 2021 Jan;5:81-90. 
 
6-Revon-Riviere G, Ninove L, Min V, Rome A, Coze C, Verschuur A, de Lamballerie X, André N. 
The BNT162b2 mRNA COVID-19 vaccine in adolescents and young adults with cancer: A 
monocentric experience. 
Eur J Cancer. 2021 Sep;154:30-34. 
 
7-Marin C, Khoudour N, Millet A, Lebert D, Bros P, Thomas F, Ternant D, Lacarelle B, Guitton 
J, Ciccolini J, Blanchet B. 
Cross-Validation of a Multiplex LC-MS/MS Method for Assaying mAbs Plasma Levels in 
Patients with Cancer: A GPCO-UNICANCER Study. 
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Pharmaceuticals (Basel). 2021 Aug 12;14(8):796. doi: 10.3390/ph14080796. 
 
8-Solignac J, Farnault L, Robert T, Fanciullino R, Choquet S, Brunet P, Venton G, Bobot M. 
Successful treatment with adapted high dose methotrexate in a hemodialysis patient with 
primary central nervous system lymphoma: 100mg/m2 seems sufficient. 
Nefrologia (Engl Ed). 2021 Aug 2:S0211-6995(21)00090-4 
 
9-Roché P, Venton G, Berda-Haddad Y, Fritz S, Ivanov V, Mercier C, Colle J, Tichadou A, 
Fanciullino R, Lepidi H, Costello R, Farnault L. 
Could daratumumab induce the maturation of plasmablasts in Plasmablastic lymphoma?-
Potential therapeutic applications. 
Eur J Haematol. 2021 Apr;106(4):589-592. 
 
10-Donnette M, Hamimed M, Ciccolini J, Berda-Haddad Y, Kaspi E, Venton G, Lacarelle B, 
Costello R, Ouafik L, Farnault L, Fanciullino R. 
Pharmacokinetics and pharmacogenetics of liposomal cytarabine in AML patients treated 
with CPX-351. 
J Control Release. 2021 Oct 10;338:244-252. 
 
11-Ferrer F, Chauvin J, DeVictor B, Lacarelle B, Deville JL, Ciccolini J. 
Clinical-Based vs. Model-Based Adaptive Dosing Strategy: Retrospective Comparison in 
Real-World mRCC Patients Treated with Sunitinib. 
Pharmaceuticals (Basel). 2021 May 24;14(6):494. 
 
12-Chatelut E, Hendrikx JJMA, Martin J, Ciccolini J, Moes DJAR. 
Unraveling the complexity of therapeutic drug monitoring for monoclonal antibody therapies 
to individualize dose in oncology. 
Pharmacol Res Perspect. 2021 Apr;9(2):e00757. 
 
13-Ciccolini J, Milano G, Guchelaar HJ  
Detecting DPD deficiency: when perfect is the enemy of good. 
Cancer Chemother Pharmacol. 2021 May;87(5):717-719. 
 
14-Chevreau C, Massard C, Flechon A, Delva R, Gravis G, Lotz JP, Bay JO, Gross-Goupil M,  
Fizazi K, Mourey L, Paci A, Guitton J, Thomas F, Lelièvre B, Ciccolini J, Moeung S, Gallois Y, 
Olivier P, Culine S, Filleron T, Chatelut E.Multicentric phase II trial of TI-CE high-dose 
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chemotherapy with therapeutic drug monitoring of carboplatin in patients with relapsed 
advanced germ cell tumors. 
Cancer Med. 2021 Apr;10(7):2250-2258. 
 
15-Deyme L, Benzekry S, Ciccolini J. 
Mechanistic models for hematological toxicities: Small is beautiful. 
CPT Pharmacometrics Syst Pharmacol. 2021 May;10(5):396-398. 
 
16-Donnette M, Ciccolini J, Pissier C, Costello R, Duffaud F, Salas S, Farnault L, Tichadou A, 
Arcani R, Jarrot PA, Ouafik LH, Venton G, Fanciullino R. 
High incidence of CDA deficiency in patients with hematological malignancies: perspectives 
and therapeutic implications. 
Ann Oncol. 2021 May;32(5):684-686. 
 
17-Fanciullino R, Ciccolini J, Milano G. 
COVID-19 vaccine race: watch your step for cancer patients. 
Br J Cancer. 2021 Mar;124(5):860-861. 
 
18-Milano G, Innocenti F, Ciccolini J. 
The association between adverse events and outcome under checkpoint inhibitors: Where is 
the deal? 
Transl Oncol. 2021 Jan;14(1):100952 
 
19-Vaghi C, Rodallec A, Fanciullino R, Ciccolini J, Mochel JP, Mastri M, Poignard C, Ebos JML, 
Benzekry S. 
Population modeling of tumor growth curves and the reduced Gompertz model improve 
prediction of the age of experimental tumors. 
PLoS Comput Biol. 2020 Feb 25;16(2):e1007178.  
 
20-Marin C, Krache A, Palmaro C, Lucas M, Hilaire V, Ugdonne R, De Victor B, Quaranta S, 
Solas C, Lacarelle B, Ciccolini J. 
A simple and rapid UPLC-UV method for determining DPD functional status in patients with 
cancer. 
Clin Transl Sci. 2020 Feb 14. [Epub ahead of print] 
 
21-Ba HL, Mbatchi L, Gattacceca F, Evrard A, Lacarelle B, Blanchet B, Ciccolini J, Salas S. 
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Pharmacogenetics and pharmacokinetics modeling of unexpected and extremely severe 
toxicities after sorafenib intake. 
Pharmacogenomics. 2020 Feb;21(3):173-179.  

22-Ferrer F, Solas C, Giocanti M, Lacarelle B, Deville JL, Gravis G, Ciccolini J.
A simple and rapid liquid chromatography-mass spectrometry method to assay cabozantinib
in plasma: Application to therapeutic drug monitoring in patients with renal cell carcinoma.
J Chromatogr B Analyt Technol Biomed Life Sci. 2020 Feb 1;1138:121968.

23-Coiffard B, Reynaud-Gaubert M, Rey JB, Cousin E, Grosdidier C, Nicolino-Brunet C,
Dignat-George F, Papazian L, Thomas PA, Barbolosi D, Serre R.
Mathematical modeling of peripheral blood neutrophil kinetics to predict CLAD after lung
transplantation.
Transpl Immunol. 2020 Oct;62:101321.

24-Sicard G, Fina F, Fanciullino R, Barlesi F, Ciccolini J.
Like a Rolling Stone: Sting-Cgas Pathway and Cell-Free DNA as Biomarkers for Combinatorial
Immunotherapy.
Pharmaceutics. 2020 Aug 11;12(8):758.

25-Roux C, Revon-Rivière G, Gentet JC, Verschuur A, Scavarda D, Saultier P, Appay R,
Padovani L, André N.
Metronomic Maintenance With Weekly Vinblastine After Induction With Bevacizumab-
Irinotecan in Children With Low-grade Glioma Prevents Early Relapse.
J Pediatr Hematol Oncol. 2021 Jul 1;43(5):e630-e634

26-Farnault L, Hélias-Rodzewicz Z, Venton G, Fanciullino R, Gabriel S, Mescam L, Haroche J,
Donadieu J, Emile JF.
Response to trametinib of histiocytosis with an activating PTPN11 mutation.
Leuk Lymphoma 2020 Jan;61(1):194-197.

27-Milano G, Innocenti F, Ciccolini J.
The association between adverse events and outcome under checkpoint inhibitors: Where is
the deal?
Transl Oncol. 2021 Jan;14(1):100952.
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28-Le Louedec F, Leenhardt F, Marin C, Chatelut É, Evrard A, Ciccolini J.
Cancer Immunotherapy Dosing: A Pharmacokinetic/Pharmacodynamic Perspective.
Vaccines (Basel). 2020 Oct 31;8(4):632.

29-Fanciullino R, Ciccolini J, Milano G.
COVID-19 vaccine race: watch your step for cancer patients.
Br J Cancer. 2020 Dec 7:1-2.

30-Sicard G, Paris C, Giacometti S, Rodallec A, Ciccolini J, Rocchi P, Fanciullino R.
Enhanced Antisense Oligonucleotide Delivery Using Cationic Liposomes Grafted with
Trastuzumab: A Proof-of-Concept Study in Prostate Cancer.
Pharmaceutics. 2020 Nov 29;12(12):1166

31-Ivanov V, Farnault L, Mercier C, Colavolpe C, Venton G, Colle J, Lepidi H, Arnoux I, Nicolino-
Brunet C, Berda-Haddad Y, Fanciullino R, Ivanov G, Costello R.
Different sensitivity of CD19-positive bone marrow and lymph node lymphoblasts may
cause resistance to blinatumomab in relapsed B-cell acute lymphoblastic
leukemia/lymphoma.
Leuk Lymphoma. 2020 May;61(5):1230-1233.

32-Innocenti F, Mills SC, Sanoff H, Ciccolini J, Lenz HJ, Milano G.
All You Need to Know About DPYD Genetic Testing for Patients Treated With Fluorouracil and
Capecitabine: A Practitioner-Friendly Guide.
JCO Oncol Pract . 2020 Dec;16(12):793-798.

115



 
 
CRCM | SMARTc : Simulation & Modeling Adaptive Response for Therapeutics in Cancer, Nicolas ANDRE, 
Joseph CICCOLINI   

 

5 / THESES D’UNIVERSITE et HDR 2020-2021 
 

Liste des thèses 
  

Nom – Prénom  
du Doctorant 

Titre de la thèse 
Date 

Devenir du  
Doctorant 

Inscription Soutenance 

DEYME Laure 
Optimisation PK/PD du protocole 

FOLFIRINOX dans l’adénocarcinome 
pancréatique 

Nov 2017 Déc 2020 
Directeur 

d'Etude chez 
Sanofi 

LE BA Haï 
Sécurisation des chimiothérapies 

cytotoxiques et des thérapies ciblées en 
oncologie: apport de la modélisation 

Déc 2016 Déc 2020 

Enseignant-
chercheur à 

Hanoi 

SERRE Raphaël 

Modélisation mathématique des 
immunothérapies en association avec la 

radiothérapie dans le traitement des 
cancers 

Janv 2016 Prévue 2022 
Interne en 
médecine 

ROSSI Maïlys 
Repositionnement des beta-bloquants: 

nouvel espoir dans le traitement des 
medulloblastomes infantiles 

Oct 2017 Prévue 2021  

SICARD 
Guillaume 

Optimisation des approches combinées avec 
l’immunothérapie 

Nov 2017 Prévue 2021  

MARIN Clémence 

Suivi thérapeutique pharmacologique des 
Anticorps Monoclonaux et de 

l'Immunothérapie dans le cadre de la 
chimiothérapie anticancéreuse. 

Nov 2017 Prévue 2022  

FERRER Florent 
Modélisation PK/PD des thérapies ciblées 
orales dans la prise en charge des cancers 

du rein 
Nov 2018 

Décembre 
2021 

AHU 
Clermont 
Ferrand 

DONNETTE 
Mélanie 

Pharmacogénétique des analogues 
nucléosidiques en onco-hématologie. 

Nov. 2018 
Décembre 

2021 
Ingénieur 

APHM 
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Responsable 
Scientifique 

Intitulé 
Organisme 

de financement 
Date de 
début 

Date de 
fin 

A.RODALLEC NANIMMUNO ROCHE-GENENTECH 2019 2021 

N.ANDRE
J. CICCOLINI

MOVIE TRIAL INCA PHRC-K 2018 2022 

D.BARBOLOSI
J.CICCOLINI

Smart Project AMIDEX 2018 2021 

J.CICCOLINI RHU Pionnier AP-HM - AMU 2018 2022 

J.CICCOLINI CETUXIMAX MERCK SERONO 2019 2021 

D. BARBOLOSI HEPATINOV FHU Paris Saclay 2019 2023 

N. ANDRE THERMONANO ERC Paris Saclay 2019 2022 

J. CICCOLINI
N. ANDRE

QUANTIC INCA ITMO (INRIA) 2019 2021 

D. BARBOLOSI PAIR Pancreas INCA 2019 2022 

J.CICCOLINI MOIO Trial INCA 2020 2024 

J.CICCOLINI REZOLVE U Sydney 2020 2022 

6 / Liste des contrats 2020-2021 
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1 / IDENTIFIANTS DE VOTRE UNITE/EQUIPE DE RECHERCHE au 1er Janvier 2021 
 
Intitulé de l’Unité :   
 

Centre de Recherche en Cancérologie de Marseille 
Université Aix-Marseille, INSERM U1068, CNRS U7258, Institut Paoli-Calmettes  

 

 
 
Intitulé de l’Equipe :   
 

Biologie Structurale et Chimie-Biologie Intégrée 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Localisation : 
 

Centre de Recherche en Cancérologie de Marseille 
(Sites Institut Paoli-Calmettes, Faculté de Pharmacie et Luminy) 

http://crcm.marseille.inserm.fr/ 
 

Responsable : 
 

Jean-Paul BORG 
 

Localisation : 
 

 
Centre de Recherche en Cancérologie de Marseille 

(Site Institut Paoli-Calmettes et Faculté de Pharmacie) 
 

Responsable : 
 

Xavier Morelli / Yves Collette 

Téléphone : 
 

04 86 97 73 31 

Adresse électronique : 
 

yves.collette@inserm.fr  
xavier.morelli@inserm.fr  
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2 / EFFECTIFS 2020-2021 
 

 
Enseignants - Chercheurs : 2 MCU 

Chercheurs : 7 (2 DR2, 1CRHC, 3 CRCN, 1CDI IPC) 

Ingénieurs (INSERM, CNRS, autres) : 2 

Personnel Administratif et Technique (INSERM, CNRS, autre) : 1 (AI CNRS) 

Post-doc : 2 

Etudiants en Thèse : 6 

Etudiants en Master : 3 

 

IDENTIFICATION DES PERSONNES IMPLIQUEES DANS LA RECHERCHE 2020-2021 
 

Nom Prénom Fonction HDR Téléphone e-mail 
COLLETTE YVES Chef Equipe Oui 0486977331 yves.collette@inserm.fr 

MORELLI XAVIER Chef Equipe Oui 0486977331 xavier.morelli@inserm.fr 

BARRAL KARINE Chercheur Oui 0491835535 karine.barral@inserm.fr 

BETZI STEPHANE Chercheur - 0486977333 stephane.betzi@inserm.fr 

BREMOND PAUL MCU Oui 0491835551 paul.bremond@univ-amu.fr 

COMBES SEBASTIEN MCU - 0491835551 sebastien.combes@univ-amu.fr 

PASQUIER EDDY Chercheur Oui 0491223406 eddy.pasquier@inserm.fr 

ROCHE PHILIPPE Chercheur Oui 0486977335 philippe.roche@inserm.fr 

MILLER Tom Chercheur Non 0486977335 MILLERT@ipc.unicancer.fr 

ABEL SEBASTIEN IR CDD IPC - 0491835551 abel.sebastien@gmail.com 

BASSE MARIE-JEANNE ITA CNRS - 0486977335 marie-jeanne.basse@inserm.fr 

BERGE ELODIE ITA CDD CNRS - 0486977333 Elodie.berge@inserm.fr 
DERVIAUX CARINE IR CDI IPC - 0486977333 carine.derviaux@inserm.fr 

LE GRAND MARION Chercheure 
CDD INSERM 

- 0491223406 Marion.legrand@inserm.fr 

MULLER KEVIN IE CDD INSERM - 0486977333 Kevin.muller@inserm.fr 
SAEZ-AYALA MAGALI Chercheure 

CDD INSERM 
- 0486977333 magali.saez-ayala@inserm.fr 

BEN-YAALA KHAOULA PhD Student - 0486977333 khaoula.ben-yaala@inserm.fr 
CARRASCO KENDALL PhD Student - 0486977333 kendall.carrasco@inserm.fr 
GANIER LAETITIA PhD Student - 0486977255 laetitia.ganier@inserm.fr 
KANDOLO ONA PhD Student - 0486977333 ona.kandolo@inserm.fr 
MOUYSSET BAPTISTE PhD Student - 0486977333 Baptiste.mouysset@inserm.fr 
PIRIS PATRICIA PhD Student - 0491835551 patricia.piris@etu.univ-amu.fr 
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3 / THEMES DE RECHERCHE  
 

 
 
Protein–protein interactions (PPIs) form the backbone of signal transduction networks in all normal 
and pathological cellular processes including in cancer. Targeting these PPIs provides a highly diverse 
and abundant reservoir of potential therapeutic targets. PPIs are considered challenging targets 
mainly due to their structural and biophysical complexity including conformational flexibility, large 
size, and complex interfacial topology. With regard to drug development, these features are 
compounded by the limited applicability of small molecule chemotypes in classical screening libraries 
as well as traditional screening approaches1. Despite these challenges, a number of PPIs have been 
successfully targeted by small molecules, leading to their clinical trials in oncology1 as exemplified by 
the recent clinical success of the first-in-class FDA-approved oral BCL2 inhibitor, Venetoclax. 
Moreover, the development of potent and specific PPI inhibiting small molecules also provides 
invaluable chemical probes2 that help elucidate the roles of the targeted proteins in healthy and 
diseased cells and tissues via chemical biology (such as recently exemplified by bromodomain 
inhibitors and their use to decipher the normal and pathological functions of bromodomain containing 
proteins).  
 
In this context, the main aim of our team is to develop innovative approaches to define, characterize and 
target ‘druggable’ PPIs in oncology as well as to decipher molecular basis of oncogenesis by use of 
specifically designed chemical probes in a multidisciplinary and integrated approach combining 
chemoinformatics, structural biology, biophysics, chemistry-biology and preclinical pharmacology (including 
animal models and patient samples, thanks to close collaboration with clinicians of our Integrated Care and 
Research Center). 
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4 / PUBLICATIONS 2020-2021 
 
PUBLICATIONS INTERNATIONALES 

2021 
 

1. Aldehaiman, A. M.; Momin, A. A.; Restouin, A.; Wang, L.; Shi, X.; Aljedani, S.; Opi, S.; 
Lugari, A.; Shahul Hameed, U. F.; Ponchon, L.; Morelli, X.; Huang, M.; Dumas, C.; 
Collette, Y.; Arold, S. Synergy and allostery in ligand binding by HIV-1 Nef. Biochem J 
2021, 478 (8), 1525-1545. DOI: 10.1042/BCJ20201002. 

2. Bondarenko, M.; Le Grand, M.; Shaked, Y.; Raviv, Z.; Chapuisat, G.; Carrère, C.; Montero, 
M. P.; Rossi, M.; Pasquier, E.; Carré, M.; André, N. Metronomic Chemotherapy 
Modulates Clonal Interactions to Prevent Drug Resistance in Non-Small Cell Lung 
Cancer. Cancers (Basel) 2021, 13, 2239. DOI: 10.3390/cancers13092239. 

3. Cherrak, Y.; Filella-Merce, I.; Schmidt, V.; Byrne, D.; Sgoluppi, V.; Chaiaheloudjou, R.; 
Betzi, S.; Morelli, X.; Nilges, M.; Pellarin, R.; Durand, E. Inhibiting Type VI Secretion 
System Activity with a Biomimetic Peptide Designed To Target the Baseplate Wedge 
Complex. mBio 2021, e0134821. DOI: 10.1128/mBio.01348-21. 

4. Colin, F.; Schauer, K.; Hamiche, A.; Martineau, P.; Borg, J. P.; Bednar, J.; Bertolin, G.; 
Camoin, L.; Collette, Y.; Dimitrov, S.; Fournier, I.; Hyenne, V.; Mendoza-Parra, M. A.; 
Morelli, X.; Rondé, P.; Sumara, I.; Tramier, M.; Schultz, P.; Goetz, J. G. The NANOTUMOR 
consortium - Towards the Tumor Cell Atlas. Biol Cell 2021, 113 (6), 272-280. DOI: 
10.1111/boc.202000135. 

5. De Gassart, A.; Le, K. S.; Brune, P.; Agaugué, S.; Sims, J.; Goubard, A.; Castellano, R.; 
Joalland, N.; Scotet, E.; Collette, Y.; Valentin, E.; Ghigo, C.; Pasero, C.; Colazet, M.; 
Guillén, J.; Cano, C. E.; Marabelle, A.; De Bonno, J.; Hoet, R.; Truneh, A.; Olive, D.; Frohna, 
P. Development of ICT01, a first-in-class, anti-BTN3A antibody for activating Vγ9Vδ2 T 
cell-mediated antitumor immune response. Sci Transl Med 2021, 13, eabj0835. DOI: 
10.1126/scitranslmed.abj0835. 

6. Garcia, M.; Hoffer, L.; Leblanc, R.; Benmansour, F.; Feracci, M.; Derviaux, C.; Egea-
Jimenez, A. L.; Roche, P.; Zimmermann, P.; Morelli, X.; Barral, K. Fragment-based drug 
design targeting syntenin PDZ2 domain involved in exosomal release and tumour 
spread. Eur J Med Chem 2021, 223, 113601. DOI: 10.1016/j.ejmech.2021.113601. 

7. Hoffer, L.; Roche, P.; Morelli, X. Rational Design of PDZ Domain Inhibitors: Discovery of 
Small Organic Compounds Targeting PDZ Domains. Methods Mol Biol 2021, 2256, 277-
289. DOI: 10.1007/978-1-0716-1166-1_16. 
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8. Kaur, S.; Bronson, S. M.; Pal-Nath, D.; Miller, T. W.; Soto-Pantoja, D. R.; Roberts, D. D. 
Functions of Thrombospondin-1 in the Tumor Microenvironment. Int J Mol 
Sci 2021, 22 (9). DOI: 10.3390/ijms22094570 

9. Lagresle-Peyrou, C.; Olichon, A.; Sadek, H.; Roche, P.; Tardy, C.; Da Silva, C.; Garrigue, A.; 
Fischer, A.; Moshous, D.; Collette, Y.; Picard, C.; Casanova, J. L.; André, I.; Cavazzana, M. 
A gain-of-function RAC2 mutation is associated with bone-marrow hypoplasia and an 
autosomal dominant form of severe combined immunodeficiency. Haematologica 2021, 
106, 404-411. DOI: 10.3324/haematol.2019.230250. 

10. Malard, F.; Jacquet, E.; Nhiri, N.; Sizun, C.; Chabrier, A.; Messaoudi, S.; Dejeu, J.; Betzi, S.; 
Zhang, X.; Thureau, A.; Lescop, E. Revisiting the molecular interactions between the 
tumor protein TCTP and the drugs sertraline/thioridazine. ChemMedChem 2021. DOI: 
10.1002/cmdc.202100528. 

11. Rakotomalala, A.; Bailleul, Q.; Savary, C.; Arcicasa, M.; Hamadou, M.; Huchedé, P.; 
Hochart, A.; Restouin, A.; Castellano, R.; Collette, Y.; Dieny, E., Vincent, A., Angrand, 
P.O., Le Bourhis, X., Leblond, P., Furlan, A., Castets, M., Pasquier, E., and Meignan, S. 
H3.3K27M Mutation Controls Cell Growth and Resistance to Therapies in Pediatric 
Glioma Cell Lines. Cancers (Basel) 2021, 13, 5551. DOI: 10.3390/cancers13215551. 

12. Stuani, L.; Sabatier, M.; Saland, E.; Cognet, G.; Poupin, N.; Bosc, C.; Castelli, F. A.; Gales, 
L.; Turtoi, E.; Montersino, C.; Farge, T.; Boet, E.; Broin, N.; Larrue, C.; Baran, N.; Cissé, M. 
Y.; Conti, M.; Loric, S.; Kaoma, T.; Hucteau, A.; Zavoriti, A.; Sahal, A.; Mouchel, P. L.; 
Gotanègre, M.; Cassan, C.; Fernando, L.; Wang, F.; Hosseini, M.; Chu-Van, E.; Le Cam, L.; 
Carroll, M.; Selak, M. A.; Vey, N.; Castellano, R.; Fenaille, F.; Turtoi, A.; Cazals, G.; Bories, 
P.; Gibon, Y.; Nicolay, B.; Ronseaux, S.; Marszalek, J. R.; Takahashi, K.; DiNardo, C. D.; 
Konopleva, M.; Pancaldi, V.; Collette, Y.; Bellvert, F.; Jourdan, F.; Linares, L. K.; Récher, C.; 
Portais, J. C.; Sarry, J. E. Mitochondrial metabolism supports resistance to IDH mutant 
inhibitors in acute myeloid leukemia. J Exp Med 2021, 218, e20200924. DOI: 
10.1084/jem.20200924. 
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BREVET 

 
Titre du Brevet 
 

" Deoxycytidine kinase inhibitors" 

Inventeurs : 
 

Abel S. Ben-Yaala K., Betzi S., Bremond P., Combes S., Dubreuil P., 
Hoffer L., Morelli X*., Rebuffet E., Roche P., Saez-Ayala M., Sicard B.  

N° de dépôt : 
 

EN COURS DE DEPOT 

Année de dépôt : 
 

2022 

Année de publication :  
 

- 

Déposant (Université de 
Méditerranée…) 
 

SATT Sud-Est 

Co-déposant (Inserm, AP..) : 
 

CNRS – INSERM – AMU - IPC 

Licence éventuelle : 
 

- 
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5 / THESES D’UNIVERSITE et HDR 2020-2021 

 
Liste des thèses  

  

Nom – Prénom  
du Doctorant 

Titre de la thèse 
Date Devenir du  

Doctorant 
Inscription Soutenance 

ARIEY-
BONNET 
JEREMY 

Validation de nouvelles cibles 
thérapeutiques dans le 
glioblastome par une approche de 
génomique fonctionnelle 

09/2017 10/2020 

Post-doctorat en cours 
au Biotech Research & 
Innovation Center (BRIC) 
de Copenhague 

GARCIA 
MANON 

Développement de nouveaux 
agents anticancéreux inhibiteurs 
de la Syntenin 

12/2017 2021 - 

GANIER 
LAETITIA 

Inhibition du récepteur PTK7 par 
une approche PROTAC 

12/2017 2021 
Postdoctorat 
(Vancouver, Canada) 

CARRASCO 
KENDALL 

Développement d’inhibiteurs 
sélectifs de bromodomaines 

09/2017 En cours - 

PIRIS 
PATRICIA 

Génération conditionnelle de 
radicaux libres par activation 
sélective d’alcoxyamines stables 
par radiothérapie : vers un ciblage 
plus efficace et moins toxique des 
tumeurs cérébrales 

12/2018 En cours - 

BEN-YAALA 
KHAOULA 

Développement et validation de 
molécules chimiques modulatrices 
de l'activité de la nucléotide kinase 
dCK 

12/2018 2021 
Reprise études 
Médecine 

KANDOLO 
ONA 

Dissection moléculaire et 
structurale d’une « nanomachine » 
impliquée dans la pathogénicité 
d’Acinetobacter baumannii : vers le 
développement d’inhibiteurs 
spécifiques de la virulence. 
 

12/2019 En cours - 

MOUYSSET 
BPATISTE 

Identification et validation de 
nouvelles cibles thérapeutiques dans 
le neuroblastome par une approche de 
pharmacologie moléculaire inversée  

11/2020 En cours - 
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Liste des HDR  
 

Nom – Prénom  
 

Titre de l’HDR 

 
Date de 

soutenance 

COLLETTE YVES 
Activation lymphocytaire T normale et pathologique : 
exemple d’interférence par la protéine Nef des 
lentivirus de primates 

18/06/99 

MORELLI XAVIER 
L’approche « 2P2I ». Une méthode globale 
d’accélération du processus de découverte de 
nouvelles molécules candidats-médicaments 

05/2008 

ROCHE PHILIPPE 
Dynamique et modulation des interactions protéine-
protéine 

11/06/2010 

BREMOND Paul 
Alkoxyamines : une nouvelle famille de pro-drogues 
anticancéreuses utilisables en théranostique 

08/04/2014 

BARRAL KARINE 
Développement de nouvelles biomolécules à visée 
thérapeutique 

11/10/2016 

PASQUIER EDDY 
Exploring drug polypharmacology using integrative 
approaches: towards more effective biology-guided 
treatments in paediatric oncology 

1/10/2021 
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Responsable 
Scientifique 

Intitulé Organisme 
de financement  

(ANR, ANRS, PHRC, 
Fondation, 

Associations 
caritatives, privé…) 

Date de 
début 

Date de  
fin 

MORELLI T6MeDOC : De la dynamique et diversité 
structurale des complexes membranaires du 
T6SS vers le développement d’inhibiteurs de 
la virulence 

ANR-18-CE11-
0023  (PI) 

10/2018 04/2022 

MORELLI DCKi : « Inhibiteurs de la Deoxycytidine 
Kinase » 

Cancéropôle PACA 
/ SATT Sud-Est 
(Coordinateur) 

07/2019 07/2022 

MORELLI Outils et Modèles animaux pour des 
Antiviraux 
contre le Coronavirus (TAMAC) 

ANR-20-COVI-
0047  (PI) 

10/2020 10/2022 

MORELLI Développement d'un outil in silico de 
conception de candidats médicaments à 
partir de fragments – UniversalF2D 

ANR-21-CE18-
0056” (PI) 

10/2021 10/2024 

COLLETTE Multiresolution Tumor cell atlas 
 

AVIESAN (PI) 12/2019 12/2022 

COLLETTE Targeting Chemoresistant Acute Myeloid 
Leukemia with ‘Protein-Protein Interaction 
Inhibitor-like’ compounds  

Canceropôle 
« Emergence » 
(Coordinateur) 

01/2021 01/2022 

BREMOND Methodological development to accelerate 
identification & optimization of covalent hits 

ANR ‘PRC’ 
(Coordinateur) 

11/2020 11/2023 

MILLER SIRPa Inhibitors NIH ‘RO1 
(Coordinateur) 

11/2019 11/2024 

PASQUIER Identification de nouvelles cibles 
thérapeutiques dans le glioblastome par une 
approche de chémogénomique à haut-débit 

Institut National 
du Cancer 
(Coordinateur) 

10/2020 09/2023 

PASQUIER Identification et validation de nouvelles 
cibles thérapeutiques dans le 
neuroblastome par une approche de 
pharmacologie moléculaire inversée 
 

Ligue National 
Contre le Cancer 
(Coordinateur – 
bourse de these 
Baptiste 
Mouysset) 

12/2020 11/2023 

 

6 / Liste des contrats 2020-2021 
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CRCM | Equipe Biologie Structurale et Chimie-Biologie Intégrée, Yves Collette / Xavier Morelli 
PASQUIER SHARE-4KIDS: vers un entrepôt national de 

données multi-omiques en cancérologie 
pédiatrique 

Institut National 
du Cancer 
(Investigateur 
Associé) 

01/2020 12/2024 

PASQUIER Ciblage thérapeutique des caractéristiques 
oncogéniques acquises par détournement 
des programmes régulant le développement 
des cellules de la crête neurale dans les 
rhabdomyosarcomes (RHABDOrigin) 

Ligue National 
Contre le Cancer 
(Investigateur 
Associé) 

10/2020 09/2024 

PASQUIER /  
LE GRAND 

REMAP: a click chemistry-based REverse 
MoleculAr Pharmacology approach to unveil 
new therapeutic options in high-risk 
neuroblastoma 

Fondation ARC 
(bourse post-
doctorale) 

04/2021 03/2023 
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1 / IDENTIFIANTS DE VOTRE UNITE/EQUIPE DE RECHERCHE au 1er Janvier 2021 
 
Intitulé de l’Unité :   
 

Institut de Chimie Radicalaire ICR UMR 7273 

……………………………………………………………………………………………………………………… 

 
 

 
 
Intitulé de l’Equipe :   
 

Equipe Pharmaco-Chimie Radicalaire (PCR) 

………………….…………………………………………………………………………………………………………………………………………………………………………

…… 

 

 
 
 
 
 

Localisation : 
 

 
Faculté des Sciences Saint-Jérôme/Faculté de Pharmacie 

 
Responsable : 
 

 
Dr Didier GIGMES 

 

Localisation : 
 

 
Faculté de Pharmacie 

 
Responsable : 
 

 
Pr Patrice VANELLE  

 
Téléphone : 
 

 
04 91 83 55 80 

 
Adresse électronique : 
 

 
patrice.vanelle@univ-amu.fr 
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2 / EFFECTIFS 2020-2021 
 

 
Enseignants - Chercheurs : 14 

Chercheurs : 4 IGR 

Praticiens hospitaliers : 7 

Ingénieurs (INSERM, CNRS, autres) : 0 

Personnel Administratif et Technique Universitaire : 4 

Personnel Administratif et Technique (INSERM, CNRS, autre) : 0 

Post-doc : 1 

Etudiants en Thèse : 8 

Etudiants en Master : 6 

 

IDENTIFICATION DES PERSONNES IMPLIQUEES DANS LA RECHERCHE  2020-21 
 

Nom Prénom Fonction HDR Téléphone e-mail 
VANELLE Patrice PU-PH X 04-91-83-55-80 patrice.vanelle@univ-amu.fr 
RATHELOT Pascal PU-PH X 04-91-83-56-14 pascal.rathelot@univ-amu.fr 
CROZET Maxime D. PU X 04-91-13-68-27 maxime.crozet@univ-amu.fr 
TERME Thierry PU X 04-91-83-55-28 thierry.terme@univ-amu.fr 
BROGGI Julie MCF  04-91-83-56-96 julie.broggi@univ-amu.fr 
CASTERA-DUCROS Caroline MCF  04-91-83-55-95 caroline.ducros@univ-amu.fr 
CURTI Christophe MCU-PH  04-86-13-68-26 christophe.curti@univ-amu.fr 
GELLIS Armand MCF X 04-91-83-55-83 armand.gellis@univ-amu.fr 
MATHIAS Fanny MCF  04-91-83-55-25 Fanny.mathias@univ-amyu.fr 
MONTANA Marc MCU-PH  04-91-83-56-05 marc.montana@univ-amu.fr 
PRIMAS Nicolas MCF  04-91-83-56-57 nicolas.primas@univ-amu.fr 
SPITZ Cédric MCF  04-91-83-56-34 cedric.spitz@univ-amu.fr 
REDON Sébastien MCF  04-91-83-56-34 sébastien.redon@univ-amu.fr 
ROCHE Manon MCU-PH  04-91-83-55-25 manon.roche@univ-amu.fr 
GIUGLIO-TONOLO Alain Gamal IGR  04-91-73-68.25 gamal.giuglio@univ-amu.fr 
KHOUMERI Omar IGR  04-91-83-55-27 omar.khoumeri@univ-amu.fr 
KABRI Youssef IGR  04-91-83-55-27 Youssef.kabri@univ-amu.fr 
REMUSAT Vincent IGR  04-91-83-56-34 vincent.remusat@univ-amu.fr 
SCHEMBRI Thérèse IGE  04-91-83-55-32 Therese.schembri@univ-amu.fr 
ARECCHI Françoise TECH  04-91-83-55-27 Francoise.arecchi@univ-amu.fr 
ARECCHI Gilles ADT  04-91-83-55-27 gilles.arecchi@univ-amu.fr 
MAILLARD Martine ASI  04-91-83-55-38 martine.maillard@univ-amu.fr 
CLOET Aurélien ADT  04-91-83-55-27 aurelien.cloet@univ-amu.fr 
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3 / THEMES DE RECHERCHE  
 

L’équipe Pharmaco-Chimie Radicalaire de l’Institut de Chimie Radicalaire, localisée sur le campus 
Santé Timone (Faculté de Pharmacie) a pour principale thématique de recherche l’obtention de 
nouvelles molécules à potentialités anti-infectieuses via le développement de nouveaux outils 
synthétiques utilisant des réactions par transfert monoélectronique (SRN1, DEO, Mn(OAc)3…). Ces 
travaux de recherche s’appuient en particulier sur l’utilisation d’un plateau technique « micro-ondes » 
original et performant dédié à la « Chimie Verte » et d’une boîte à gants, ainsi que sur l’adhésion de la 
chimiothèque locale de l’équipe PCR à la chimiothèque nationale. Le projet porté par l’équipe PCR est 
structuré en 2 grands axes : le développement de nouvelles méthodologies de synthèse à l’image de 
la conception de nouveaux donneurs d’électrons organiques et l’obtention de nouvelles molécules à 
potentialités anti-infectieuses selon une approche Hit-to-Lead. 
 
I- Conception de nouveaux Donneurs d’Electrons Organiques (DEO) 
Les DEO sont de sérieux rivaux aux réducteurs métalliques classiques, peu sélectifs, et représentent 
donc une nouvelle source d'électrons. Jusqu'à présent, ils ont été peu étudiés et les stratégies 
impliquant une étape de réduction initiée par des DEO ont été insuffisamment explorées malgré leur 
potentiel synthétique et leur modularité. Depuis quelques années, l’équipe PCR s’intéresse à cette 
thématique ayant mené à la découverte de réactions inédites assistées par mono- ou bi-transfert 
d’électrons et à la préparation de nouvelles molécules à potentialités biologiques. La stratégie de 
synthèse utilisant le TDAE a récemment permis la synthèse de divers dérivés hétérocycliques en 
série racémique ou diastéréosélective. Nous avons également démontré que l’utilisation de 
réducteurs plus puissants permettait de nouvelles approches de synthèse, appliquées à la réduction 
de dérivés nucléosidiques ou à l’initiation de réaction de polymérisation en chaîne 
 
II- Obtention de nouvelles molécules à potentialités anti-infectieuses selon une approche Hit-to-
Lead. 
L’équipe PCR s’est focalisée dans le domaine de l’infectiologie et a développé des collaborations 
internationales et des projets multidisciplinaires afin de suivre l’impulsion des nouvelles stratégies de 
« Scaffold Hopping » en utilisant notamment, les techniques de simulation numérique dans le cadre 
des projets pour lesquels la structure cristalline de la cible a été identifiée. A ce jour, quatre principaux 
projets avec des hits intéressants au vu des molécules de référence, sont développés au laboratoire 
et font l’objet d’études sur la ou les cible(s) potentielle(s) afin de rationaliser au mieux les synthèses. 
A partir des hits précédemment obtenus au sein de l’équipe PCR, un processus d’optimisation Hit-to-
Lead sera suivi, avec l’objectif de privilégier les nouvelles méthodologies utilisant des DEO dans les 
étapes clés de synthèse. 
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4 / PUBLICATIONS 2020-21 
 
PUBLICATIONS INTERNATIONALES 

 
2021 
 
Ricin poisoning: A review on contamination source, diagnosis, treatment, prevention and reporting of ricin 
poisoning 
Abbes, M.; Montana, M.; Curti, C.; Vanelle, P. Toxicon 2021, 195, 86-92. 
 
A new thienopyrimidinone chemotype shows multistage activity against Plasmodium falciparum, including 
artemisinin resistant parasites 
Bosson-Vanga, H.; Primas, N.; Franetich, J.-F.; Lavazec, C.; Gomez, L.; Ashraf, K.; Tefit, M.; Soulard, V.; 
Dereuddre-Bosquet, N.; Le Grand, R.; Donnette, M.; Mustière, R.; Amanzougaghene, N.; Tajeri, S.; Suzanne, 
P.; Malzert-Fréon, A.; Rault, S.; Vanelle, P.; Hutter, S.; Cohen, A.; Snounou, G.; Roques, P.; Azas, N.; Lagardère, 
P.; Lisowski, V.; Masurier, N.; Nguyen, M.; Paloque, L.; Benoit-Vical, F.; Verhaeghe, P.; Mazier, D. Microbiol. 
Spectr. 2021, 9(2), e00274.  

 
2-Phenoxy-3-trichloromethylquinoxalines are antiplasmodial derivatives with activity against the apicoplast of 
Plasmodium falciparum 
Amrane, D.; Arnold, C.-S.; Hutter, S.; Sanz-Serrano, J; Collia, M.; Azqueta, A.; Paloque, L.; Cohen, A.; 
Amanzougaghene, N.; Tajeri, S.; Franetich, J.-F.; Mazier, D.; Benoit-Vical, F. ; Verhaeghe P.; Azas N.; Vanelle, P.; 
Botte, C.; Primas, N. Pharmaceuticals 2021, 14(8), 724.  
 
2-Cyclopropyl-6-phenyl-2,3-dihydrothieno[3,2-d][1,3,2]-diazaborinin-4(1H)-one 
Mustiere, R.; Vanelle, P.; Primas, N. Molbank 2021, (2), M1221.  
 
Antiplasmodial 2-thiophenoxy-3-trichloromethyl quinoxalines target the apicoplast of Plasmodium falciparum 
Amrane, D.; Primas, N.; Arnold, C.-S.; Hutter, S.; Louis, B.; Sanz-Serrano, J; Azqueta, A.; Amanzougaghene, N.; 
Tajeri, S.; Mazier, D.; Verhaeghe P.; Azas N.; Botte, C.; Vanelle, P. Eur. J. Med. Chem. 2021, 224, 113722.  
 
Synthesis and antimicrobial activities of new thiosemicarbazones and thiazolidinones in indole series 
Benmohammed, A.; Rekiba, N.; Sehanine, Y.; Louail, A. A.; Khoumeri, O.; Kadiri, M.; Djafri, A.; Terme, T.; Vanelle, 
P. Monatsh  Chem. 2021, 152(8), 977-986.  
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Switching from Single to Simultaneous Free-Radical and Anionic Polymerization with Enamine-Based Organic 
Electron Donors 
Zhao, Y; Rollet, M.; Charles, L.; Canard, G.; Gigmes, D.; Vanelle, P.; Broggi, J. Angew. Chem., Int. Ed. 2021, 60(35), 
19389-19396.  
 
Beyond-Use Dates Assignment for Pharmaceutical Preparations: Example of Low-Dose Amiodarone Capsules 
Brun, D.; Curti, C.; Lamy, E.; Jean, C.; Bertault-Peres, P.; Broggi, J.; Tintori ,G.; Vanelle, P. J. Pharm. Technol. 2021, 
37(4), 178-185.  
 
Compounding and quality control of two pediatric topiramate pharmaceutical preparations 
Mekideche, T.; Curti, C.; Lamy, E.; Jean, C.; Peres, P. Bertault; Vanelle, P. Pharmazie 2021, 76(4), 150-154.  
 
Generation of powerful organic electron donors by water-assisted decarboxylation of benzimidazolium 
carboxylates 
Tintori, G.; Fall, A.; Assani, N.; Zhao, Y.; Berge-Lefranc, D.; Redon, S.; Vanelle, P.; Broggi, J. Org. Chem. Front. 
2021, 8(6), 1197-1205.   
 
Synthesis of 3-Benzylphthalide Derivatives by Using a TDAE Strategy 
Ibrahimi, M.; Khoumeri, O.; Abderrahim, R.; Terme, T.; Vanelle, P. Synlett 2021, 32(3), 283-286.  
 
Quinoxaline Moiety: A Potential Scaffold against Mycobacterium tuberculosis 
Montana M.; Montero V.; Khoumeri O.; Vanelle P. Molecules 2021, 26(16), 4742. 
 
Real-world efficacy and safety of pembrolizumab in patients with non-small cell lung cancer: a retrospective 
observational study 
Cavaille F.; Peretti M.; Garcia M. E.; Giorgi R.; Ausias N.; Vanelle P.; Barlesi F.; Montana M. Tumori 2021, 107(1), 
32-38. 

 
Impact of insulin adsorption in various containers during hyperkalemia treatment 
Robert T.; Vanelle P.; Burtey S.; Brunet P. ; Martin N.; Curti C. Clin. Kidney J., 2021, 14(10), 2255-2260. 

 
Development of an audit tool on pharmaceutical compounding process at the hospital 
Houliasso, I.; Dulac, M.; Curti, C.; Jean, C.; Peyron, F.; Fuchs, M.; Lagarde, A.-V.; Miscione, A.; Ducros, C.; Lamy, E.; 
Vanelle P.; Rathelot, P. Pharm. Hosp. Clin., 2021, 56, 387-395. 
 
Synthesis and isomerism of 2-benzoyl-5,12-dimethoxy-3-heteryl-1,2,3,4-tetrahydronaphtho[2,3-
g]phthalazine-6,11-diones 
Karkhut, A.I.; Bolibrukh, K.B.; Khoumeri, O.; Vashenko, O.O.; Bolibrukh, L.D.; Polovkovych, S.V.; Terme, T.; Vanelle 
P. Issues Chem. Chem. Technol., 2021, 6, 32-39. 
 
Pediatric capsules compounding in hospital practices: is there a better protocol ? 
Wasilewski, M.; Curti, C.; Bouguergour, C.; Panuccio, C.; Thevin, P.; Primas, N.; Lamy, E.; Vanelle P. Eur. J. Hosp. 
Pharm., 2021, sous presse. 
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Stability of fludrocortisone acetate capsules and fludrocortisone acetate titrated powders.  
Brandin, T. ; Wasilewski, M.; Panuccio, C.; Bouguergour, C.; Primas, N.; Lamy, E.; Christophe, J.; Bertault-Peres, 
P.; Curti, C.; Vanelle P. Int. J. Pharm. Pharm. Sci., 2021, sous presse. 
 
Preformulation and stability study of 20 µg clonidine hydrochloride pediatric capsules.  
Wasilewski, M.; Curti, C.; Panuccio, C.; Bouguergour, C.; Primas, N.; Lamy, E.; Castera-Ducros, C.; Christophe, J.; 
Bertault-Peres, P.; Vanelle P. J. Pediatr. Pharmacol. Ther., 2021, sous presse. 
  
Green synthesis of diaryl selenides or selenoxides from arylboronic acid and phenylseleninic acid.  
Redon, S.; Remusat, V.; Vanelle P. Synlett, 2021, sous presse. 

 
 
2020 
 
A survey of synthetic routes and antitumor activities for benzo[g]quinoxaline-5,10-diones 
Giuglio-Tonolo A. G.; Curti C.; Terme T.; Vanelle P. Molecules 2020, 25(24), 5922.  
 
Plasmodial kinase inhibitors targeting malaria: recent developments 
Mustiere R.; Vanelle P.; Primas N. Molecules 2020, 25(24), 5949.  
 
Metal-Free Addition of Benzyl Halides to Aldehydes Using Super Electron Donors: Access to 3,4- 
Dihydroisocoumarins and 1,2-Diarylethanols 
Spitz C.; Matteudi M.; Tintori G.; Broggi J.; Terme T.; Vanelle P. J. Org. Chem. 2020, 85(23), 15736-15742.  
 
Synthesis and antiplasmodial evaluation of 4-carboxamido- and 4-alkoxy-2-trichloromethyl quinazolines 
Amrane D.; Gellis A.; Hutter S.; Prieri M.; Verhaeghe P.; Azas N.; Vanelle P.; Primas N. Molecules 2020, 25(17), 
3929.  
 
Antikinetoplastid SAR study in 3-nitroimidazopyridine series: Identification of a novel non-genotoxic and 
potent anti-T. b. brucei hit-compound with improved pharmacokinetic properties 
Fersing C.; Boudot C.; Paoli-Lombardo R.; Primas N.; Pinault E.; Hutter S.; Castera-Ducros C.; Kabri Y.; Pedron J.; 
Bourgeade-Delmas S.; Sournia-Saquet A.; Stigliani J.-L.; Valentin A.; Azqueta A. ; Muruzabal D.; Destere A.; 
Wyllie S.; Fairlamb A. H.; Corvaisier S.; Since M.; Malzert-Freon A.; Di Giorgio C.; Rathelot P.; Azas N.; Courtioux 
B.; Vanelle P.; Verhaeghe P.; Eur. J. Med. Chem. 2020, 206, 112668.  

 
8-Alkynyl-3-nitroimidazopyridines display potent antitrypanosomal activity against both T. b. brucei and cruzi 
Fersing C.; Boudot C.; Castera-Ducros C.; Pinault E.; Hutter S.; Paoli-Lombardo R.; Primas N.; Pedron J.; Seguy L.; 
Bourgeade-Delmas S.; Sournia-Saquet A.; Stigliani J.-L.; Brossas J.-Y.; Paris L.; Valentin A.; Wyllie S.; Fairlamb A. 
H.; Boutet-Robinet E.; Corvaisier S.; Since M.; Malzert-Freon A.; Destere A.; Mazier D.; Rathelot P.; Courtioux B.; 
Azas N.; Verhaeghe P.; Vanelle P.  Eur. J. Med. Chem. 2020, 202, 112558.  
 
Quinoxaline derivatives as antiviral agents: a systematic review 
Montana M.; Montero V.; Khoumeri O.; Vanelle P. Molecules 2020, 25(12), 2784.  
 
Synthesis and in-vitro evaluation of new 5-substituted 6-nitroimidazooxazoles as antikinetoplastid agents 
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Mathias F.; Cohen A.; Kabri Y.; Negrao N. W.; Crozet M. D.; Docampo R.; Azas N.; Vanelle P. Eur. J. Med. Chem.  
2020, 191, 112146. 
 
Sequential Regioselective Diorganochalcogenations of Imidazo[1,2-a]pyrimidines Using I2/H3PO4 in 
Dimethylsulfoxide 
Obah Kosso A. R.; Kabri Y.; Broggi J.; Redon S.; Vanelle P. J. Org. Chem. 2020, 85(5), 3071-3081.  
 
Stockpiled N95 respirator/surgical mask release beyond manufacturer-designated shelf-life: a French 
experience 
Brun D.; Curti C.; Mekideche T.; Benech A.; Hounliasso I.; Lamy E.; Castera C.; Rathelot P.; Vanelle P. J. Hosp. 
Infect. 2020, 106(2), 258-263. 
 
Antibody-Drug Conjugates in Thoracic Malignancies: Clinical Trials Reveal Both Promise and Challenges 
Payan S.; Montana M.; Curti C.; Greillier L.; Vanelle P. Target. Oncol. 2020, 15(4), 429-448. 
 
Availability of Morphine Oral Solution for Childhood Cancer Patients in Low-Income Countries: Compounding 
and Stability Study in a Cote d'Ivoire University Teaching Hospital. 
Pourroy B.; Curti C.; Lamy E.; N'Gbesso J.; Krasse I.; Vanelle P. J. Pain Symptom Manag. 2020, 59(1), e10-e13. 
 
Contrôle qualité des préparations magistrales en officine : Contraintes réglementaires et pistes d’amélioration. 
Curti C.; Brandin T.; Kabac, T.; Gallice S.; Martin-Privat D.; Lamy E.; Vanelle P. Pharm. Hosp. Clin., 2020, 55, 268-
274. 
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5 / THESES D’UNIVERSITE et HDR 2020-21 

 
Liste des thèses 

  

Nom – Prénom  
du Doctorant 

Titre de la thèse 
Date 

Devenir du  
Doctorant 

Inscription Soutenance 

Tintori 
Guillaume 

Donneurs d’électrons organiques : synthèse de 
nouveaux précurseurs stables à l’air et 
applications 

10/2017 10/12/2020 
Post-Doc ENS 
Lyon 

Zhao Yuxi 
Synthesis of polyvalent organic electron 
donors: applications in organic synthesis and 
polymer synthesis 

10/2017 30/03/2021 Post-Doc AMU 

Arona Fall 

Synthèse d’hétéro- et carbo-cycles 
fonctionnalisés via des réactions radicalaires et 
polaires en cascade initiées par les donneurs 
d’électrons organiques 

10/2018 22/11/2021 
Post-Doc 
Rouen 

Dyhia Amrane 
Pharmacomodulation d’hétérocycles -
trichlorométhylés ciblant l’apicoplaste chez P. 
falciparum 

10/2018 10/09/2021 ATER Toulouse 

Romain Paoli-
Lombardo 

Synthèse et études des propriétés anti-
kinétoplastidés de nouveaux hétérocycles 
nitrés 

10/2018 10/2021  

Romain 
Mustière 

Synthèse de nouvelles thiénopyrimidinones à 
visée antiplasmodiale 

02/2019 02/2022  

Marion 
Casanova 

Design de systèmes polymériques modulables 
et accessibles pour la vectorisation de 
nouveaux médicaments antipaludiques 

10/2019 10/2022  

Vincent 
Montero 

Synthèse et évaluation de nouveau composés 
azahétérocycliques 

10/2020 10/2023  

Nadhrata 
Assani 

Les aldéhydes comme substituts aux métaux 
pour les réactions de réduction 

10/2021 10/2024  

Hugo Roux 
Synthèse de nouveaux inhibiteurs des 
enterovirus à large spectre 

10/2021 10/2021  

Oscar Leonard 
Avendano-Leon 

Structures innovantes au service de maladies 
tropicales négligées : amidoximes 
antileishmaniennes 

04/2021 06/2024  

Alexandre 
Benech 

Structures innovantes au service de maladies 
négligées : Quinones antipaludéennes 

10/2021 10/2021  
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Liste des HDR  
 

Nom – Prénom  
 

Titre de l’HDR 

 
Date de 

soutenance 

Curti Christophe  24/06/2021 

 
(Nationaux, européens et ou internationaux en cours ou nouvellement obtenus) 

  
      

Responsable 
Scientifique 

Intitulé Organisme 
de financement  

(ANR, ANRS, PHRC, 
Fondation, Associations 

caritatives, privé…) 

Date de 
début 

Date de  
fin 

P. Vanelle Criblage anti-infectieux MTA Institut Pasteur 2017 2020 

 
J. Broggi 

IPOD Design of polyvalent 
organic electron donors: 

applications in organic and 
polymer synthesis 

ANR 2017 
 

2017 
 

2020 

N. Primas 
NINTARMAL Novel PfRab6 and 

PfPyrK1 Inhibitor TARgeting 
MALaria 

ANR 2017 
 

2017 
 

2020 

N. Primas 

PALUKILL toward a novel mode 
of action acting antimalarial drug 
candidate targeting multi-stages 

of Plasmodium falciparum 

FRM 
 

2018 
 

2021 

P. Vanelle 
Thiazolidine-2,4-diones as a 

novel class of therapeutic agents 
against leishmaniasis 

PCSI 2020 2021 

J. Broggi 
Aldehydes as metal surrogates 

for reductions 
(AldyRed) 

ANR - PRC 2021 2025 

J. Broggi 
Organic Electron Donors (OED) as 

new initiators for dental 
composites 

IVOCLAR VIVADENT AG 2019 2022 

 

 
 

6 / Liste des contrats 2020-21 
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1 / IDENTIFIANTS DE VOTRE UNITE/EQUIPE DE RECHERCHE au 1er Janvier 2021 
 
Intitulé de l’Unité :   
 

Institut Méditerranéen de Biodiversité et d'Ecologie marine et continentale (IMBE) 
Tutelles : Aix Marseille Université, CNRS, IRD, Université d'Avignon et des Pays du Vaucluse 

 

 
 
Intitulé de l’Equipe :   
 

Equipe « Diversité et Fonctionnement : des Molécules aux Ecosystèmes » DFME PHARMA 
Laboratoire de Pharmacognosie – Ethnopharmacologie  

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Localisation : 
 

Siège administratif : Aix-Marseille Université - Campus Étoile Faculté des 
Sciences St-Jérôme Case 421 Av Escadrille Normandie Niémen  

13 397 Marseille cedex 20 
Responsable : Pr Catherine Fernandez 

Localisation : 
 

UFR de Pharmacie 
7ème étage Aile C 

Responsable : 
 

Pr. Evelyne OLLIVIER 

Téléphone : 
 

04 91 83 55 43 

Adresse électronique : 
 

evelyne.ollivier@univ-amu.fr 
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2 / EFFECTIFS 2020-2021 
 

 
Enseignants - Chercheurs : 5 

Personnel Administratif et Technique Universitaire : 
 

3 
 

Etudiants en Master : 3 

 
 

IDENTIFICATION DES PERSONNES IMPLIQUEES DANS LA RECHERCHE 2020-2021 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Nom Prénom Fonction HDR Téléphone e-mail 
Ollivier Evelyne Professeur HDR 04 91 83 55 43 evelyne.ollivier@univ-

amu.fr 
Elias Riad Maître de 

Conférences 
émérite 

HDR 04 91 83 55 42 riad.elias@univ-amu.fr 

Mahiou-Leddet Valérie Maître de 
Conférences 

 04 91 83 56 50 valerie.mahiou@univ-
amu.fr 

Bun Sok-Siya MCU-PH HDR 04 91 83 55 45 sok-siya.bun@univ-amu.fr 
Baghdikian Béatrice Maître de 

Conférences 
HDR 04 91 83 55 93 beatrice.baghdikian@univ-

amu.fr 
Mabrouki Fathi Technicien  04 91 83 56 50 fathi.mabrouki@univ-

amu.fr 
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3 / THEMES DE RECHERCHE  
 

Ethnopharmacologie : recherche de molécules naturelles bioactives issues de la biodiversité 
végétale.  
 
Nous nous intéressons à différents aspects de l’Ethnopharmacologie, basée sur l’étude et la 
validation des Pharmacopées Traditionnelles. Cette démarche interdisciplinaire est une voie de 
recherche importante d’extraits et/ou molécules bioactives issues de plantes utilisées en médecine 
traditionnelle. Ces extraits ou molécules bioactives peuvent constituer de nouveaux candidats-
médicaments ou peuvent être valorisés dans le secteur des compléments alimentaires ou de la 
cosmétique. Notre recherche s’appuie sur des coopérations françaises et internationales développées 
dans le cadre de projets nationaux, européens et internationaux. Ceci nous permet d’étudier des 
médecines traditionnelles très différentes les unes des autres et d’étudier des zones riches en 
ressources végétales appartenant à des hotspots de biodiversité. Nous nous intéressons également 
à la valorisation de la flore méditerranéenne en particulier la flore du Parc Naturel Régional du 
Luberon et celle du Parc des Calanques à travers plusieurs projets de recherche. Des enquêtes 
ethnobotaniques sont ainsi conduites dans divers pays en partenariat avec les centres de Médecine 
Traditionnelle des pays concernés. Ces enquêtes sont réalisées auprès de tradipraticiens afin de 
recenser les plantes utilisées en médecine traditionnelle. Les résultats d’enquête sont analysés et la 
liste des plantes retenues est établie en tenant compte des études bibliographiques et de données 
chimiotaxonomiques. Les plantes sont alors collectées et identifiées avec l’aide de botanistes des 
Herbiers Nationaux et ceux du Museum d’Histoire Naturelle de Paris. A partir des plantes 
sélectionnées, différents extraits sont préparés en suivant une méthodologie standardisée. Le 
laboratoire développe également des techniques innovantes d'éco-extractions, telles que l'extraction 
assistée par les micro-ondes et par les ultrasons qui s’inscrivent dans la démarche de la « chimie 
verte ». Les techniques d'éco-extraction permettent de proposer des procédés d'extraction plus 
rapides, d'intensifier les processus d'extraction, de réduire les consommations énergétiques, de 
limiter les volumes de solvants issus de la pétrochimie et d'utiliser des solvants "verts" tels que l'eau 
et l'éthanol. L’activité pharmacologique de ces différents extraits est évaluée in vitro. Les extraits 
actifs sont ensuite soumis au fractionnement bio-guidé. Il consiste à évaluer, à chaque étape du 
fractionnement, l’activité biologique (antiparasitaire in vitro sur Plasmodium, insecticide sur des 
moustiques du genre Anopheles ou Aedes, cytotoxique sur des lignées cancéreuses humaines, anti-
oxydante, anti-inflammatoire ou cicatrisante), jusqu’à l’isolement des molécules bioactives. 
L’évaluation des activités pharmacologiques est réalisée grâce à diverses collaborations (autres 
équipes de l’IMBE, Faculté d’agriculture de l’Université de Kasetsart, Bangkok, Thaïlande). Depuis 
2013, nous développons ainsi un travail de recherche sur des plantes provenant principalement de la 
flore cambodgienne et/ou thaïlandaise. L’objectif principal de ce projet est de trouver de nouvelles 
alternatives naturelles et biodégradables aux insecticides utilisés actuellement contre les moustiques 
vecteurs du paludisme et de la dengue. Le laboratoire développe également des techniques 
d’isolement et de séparation par différentes méthodes chromatographiques pour obtenir les 
molécules actives.  
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La détermination de structure est réalisée par des méthodes spectroscopiques (SM, RMN). Par 
ailleurs, des méthodes d’analyses par CLHP et/ou UCLHP sont développées afin de définir un profil 
chimique caractéristique et de quantifier les principes actifs des préparations traditionnelles et des 
extraits standardisés. Un des objectifs des études chimiques et pharmacologiques menées en 
parallèle est d’étudier les associations synergiques et de mettre en évidence l’existence de 
prodrogues.  
 
Écologie chimique : étude des métabolites spécialisés. 
Notre thématique de recherche évolue vers l'écologie chimique. Cette discipline étudie le langage 
chimique qui permet aux organismes vivants de communiquer entre eux et avec leur environnement 
grâce à des médiateurs chimiques qui sont des métabolites spécialisés. Ces métabolites évoluent en 
fonction des conditions de vie de la plante et sous la pression de stress biotiques, abiotiques et 
anthropiques.  
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4 / PUBLICATIONS 2020-2021 
 
PUBLICATIONS INTERNATIONALES 
 

1. Xuan-Minh-Ai Nguyen, Sok-Siya Bun, Evelyne Ollivier, Thi-Phuong-Thao Dang 
Ethnobotanical study of medicinal plants used by K’Ho-Cil people for treatment of diarrhea in Lam 
Dong Province, Vietnam 
Journal of Herbal Medicine, Elsevier, 2020, 19, pp.100320. ⟨10.1016/j.hermed.2019.100320⟩ 

2. Dietmar Steverding, Lazare Sidjui, Éden Ramalho Ferreira, Bathelemy Ngameni, Gabriel 
Folefoc, Valerie Mahiou-Leddet, Evelyne Ollivier, G. Richard Stephenson, Thomas 
Storr, Kevin Tyler 
Trypanocidal and leishmanicidal activity of six limonoids 
Journal of Natural Medicines, Springer Verlag, 2020, ⟨10.1007/s11418-020-01408-7⟩ 

3. Jirod Nararak, Carole Di Giorgio, Chutipong Sukkanon, Valerie Mahiou-Leddet, Evelyne 
Ollivier, Sylvie Manguin, Theeraphap Chareonviriyaphap 
Excito-repellency and biological safety of β-caryophyllene oxide against Aedes albopictus and 
Anopheles dirus (Diptera: Culicidae) 
Acta Tropica, Elsevier, 2020, 210, pp.105556. ⟨10.1016/j.actatropica.2020.105556⟩ 

 
 

5 / THESES D’UNIVERSITE et HDR 2020-2021 
 

Liste des HDR  
 

Nom – Prénom  
 

Titre de l’HDR 

 
Date de 

soutenance 

BUN Sok-Siya  
Valorisation de la biodiversité végétale d'Asie du Sud-
Est au pourtour méditerranéen : Apport de 
l'Ethnopharmacologie 

10/05/2021 
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1 / IDENTIFIANTS DE VOTRE UNITE/EQUIPE DE RECHERCHE au 1er Janvier 2021 
 
 
Intitulé de l’Unité :   
 

IMBE - Institut Méditerranéen de Biodiversité et d'Ecologie marine et continentale (UMR7263) 

Tutelles : Aix Marseille Université, CNRS, IRD, Avignon Université 

 

 
 
Intitulé de l’Equipe :   
 

Biomarqueurs Environnement et Santé 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Localisation : 
 

Aix-Marseille Université - Campus Étoile Faculté des Sciences St-Jérôme 
Case 421 Av Escadrille Normandie Niémen 13 397 Marseille cedex 20 

 
Responsable : 
 

Pr Catherine FERNANDEZ 
 

Localisation : 
 

Faculté de Médecine de Marseille 
Faculté de Pharmacie de Marseille 

Institut Universitaire de Technologie d'Avignon  
Responsable : 
 

Dr Thierry ORSIERE 
Dr Magali RAULT  

Téléphone : 
 

T ORSIERE : +33 (0)4 91 32 45 71 
M. RAULT :  +33 (0)4 90 84 22 04 

Adresse électronique : 
 

thierry.orsiere@imbe.fr 
magali.rault@imbe.fr 
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2 / EFFECTIFS 2020-2021 
 

 
Enseignants - Chercheurs : 17 

Chercheurs : 1 

Praticiens hospitaliers : 5 

Ingénieurs (INSERM, CNRS, autres) : 6 

Personnel Administratif et Technique Universitaire : 12 

Post-doc : 2 

Etudiants en Thèse : 5 

Etudiants en Master : >10 

 
IDENTIFICATION DES PERSONNES IMPLIQUEES DANS LA RECHERCHE 2020-2021 

 
Nom Prénom Fonction HDR e-mail 

ABRALDES Joëlle ADJ-AMU  joelle.abraldes@imbe.fr 
BENBRAHIM Karim ADJ-AMU  karim.benbrahim@imbe.fr 
BERGE-LEFRANC  David PU-AMU + david.berge-lefranc@imbe.fr 

BREMOND Patricia TECH-AMU  patricia.bremond@imbe.fr 
CARCOPINO  Xavier PUPH-AMU + xavier.carcopino@imbe.fr 

CASANOVA  Dominique PUPH-AMU + dominique.casanova@imbe.fr 

CHAMPION Serge PREM-AMU + serge.champion@imbe.fr 

CHASPOUL  Florence IGE-AMU  florence.chaspoul@imbe.fr 

CLAEYS-BRUNO Magali MC-AMU + magali.claeys-bruno@imbe.fr 

COURBIERE  Blandine PUPH-AMU + blandine.courbiere@imbe.fr 

DE JONG-MOREAU Laetitia MC-AMU + laetitia.dejong@imbe.fr 

DI GORGIO Carole MC-AMU + carole.digiorgio@imbe.fr 

GRIMALDI Frédérique PU-AMU + frederique.grimaldi@imbe.fr 

ISSARTEL Julien MC-AMU  julien.issartel@imbe.fr 

LORET Erwann CR-CNRS  erwann.loret@imbe.fr 

ORNETO  Caroline ASI-AMU  caroline.orneto@imbe.fr 
PICCERELLE Philippe PU-AMU + philippe.piccerelle@imbe.fr 
PIQUE Valérie IGE-AMU  valerie.pique@imbe.fr 
MAZZIA Christophe MC-UA  christophe.mazzia@imbe.fr 

MOIROUX  Joffrey MC-UA  joffrey.moiroux@imbe.fr 

MOREAU  Xavier MC-AMU + xavier.moreau@imbe.fr 

ROBIN Maxime MC-AMU + maxime.robin@imbe.fr 
SAUZET Christophe IGE-AMU  christophe.sauzet@imbe.fr 
SERGENT Michelle PU-AMU + michelle.sergent@imbe.fr 
VILLARD Pierre-Henri  MC-AMU  pierre-henri.villard@imbe.fr 
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3 / THEMES DE RECHERCHE  
 
L’équipe 6 de l’IMBE "Biomarqueurs, Environnement, Santé" est répartie sur trois sites : 
 La Faculté de Médecine de Marseille ; 
 La Faculté de Pharmacie de Marseille (responsable de l’entité BES-Pharmacie : VILLARD 

Pierre-Henri 
 L’Institut Universitaire de Technologie d'Avignon  

 
Le développement croissant des activités humaines conduit à l’émergence de stress 
environnementaux de nature chimique, physique ou biologique susceptibles d’affecter la santé 
humaine et animale mais également le fonctionnement des écosystèmes. La pression 
environnementale qui en résulte s’exerce sur une échelle de temps bien inférieure au temps 
d’évolution des espèces, et les impacts sont d’autant plus importants que les expositions sont 
souvent chroniques et multiples, favorisant les effets cocktails. 
L’équipe pluridisciplinaire « Biomarqueurs, Environnement, Santé », composée notamment de 
biologistes, de biochimistes, de biophysiciens, de mathématiciens, de pharmaciens et de médecins, a 
pour vocation de mener des travaux de recherche intégrative adressant santé humaine et 
environnementale de manière globale. Nos travaux s’étendent de l’individu aux populations, 
appréhendant ainsi les changements d’échelle. La diversité de nos compétences permet d’étudier 
l’impact de polluants présents dans les milieux domestiques ou professionnels, côtiers, dulçaquicoles, 
urbains ou dans les agrosystèmes, sur des organismes variés, de l’Homme aux invertébrés. Nous 
nous intéressons particulièrement : (i) à diverses classes de composés chimiques (métaux, 
hydrocarbures aromatiques polycycliques, polychlorobiphényles, pesticides, médicaments, composés 
naturels utilisés en tant qu’actifs dans les cosmétiques), (ii) aux composés particulaires, 
(nanomatériaux, particules ultrafines atmosphériques, poussières issues du vieillissement ou du 
démantèlement d’installations industrielles), (iii) aux agents physiques (rayonnements UV en terme 
de protection solaire par exemple, ou ionisants lorsque les particules sont activés par la présence de 
tritium). 
Nos objectifs consisteront à comprendre les mécanismes moléculaires, cellulaires, métaboliques et 
physiologiques élaborés par les organismes et/ou l’Homme pour faire face aux contraintes 
environnementales et à établir des liens entre stress environnementaux et plasticité des organismes. 
Ils s’appuient sur des expertises issues de différents pro-grammes de recherche dont deux 
pourraient être à l’origine de la création d’institut dans le périmètre d’Aix-Marseille Université, 
AMIDEX CREER en lien avec le pôle identifiant « Reproduction et Environnement » et AMIDEX 
PASSIV-ITER en lien avec le développement de nouvelles technologies de l’énergie. Enfin, nos 
objectifs s’articulent autour des points suivants : 
• comprendre et caractériser les impacts en tenant compte des facteurs biotiques et abiotiques, 
• décrire et expliquer les effets observés par des approches complémentaires allant de la biologie 
moléculaire et cellulaire à l’analyse physiologique et comportementale 
• réaliser des analyses en laboratoire, en expérimentation animale limitée (ex : mésocosmes) et en 
conditions réelles, au terrain. 
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Au niveau des écosystèmes, la persistance/présence d’une espèce dans un environnement donné 
dépend de sa sensibilité, de sa vulnérabilité et de sa capacité à s’adapter. Cette persistance varie 
notamment en fonction de la tolérance physiologique et du patrimoine génétique de l’espèce. Les 
mécanismes de défense mis en place génèrent un coût métabolique capable de modifier la 
distribution des réserves qui se retrouvent allouées au maintien de l’homéostasie et non à la survie 
de l’organisme, induisant d’importants troubles métaboliques et physiologiques 
En termes de santé humaine, les populations exposées et affectées, en termes de bien-être et de 
santé, sont susceptibles de développer de nombreuses pathologies parmi lesquelles des cancers, des 
troubles de la reproduction, des désordres métaboliques, des processus de vieillissement tissulaires 
accélérée L’aspect multifactoriel des pathologies, associé à des effets différés, rendent les relations 
entre expositions environnementales et santé humaine difficiles à élucider. 
Plus concrètement, nous étudierons l’impact des pratiques agricoles sur les organismes non-cibles 
pour améliorer les connaissances sur la sensibilité des espèces, et sur les fonctions physiologiques et 
les voies métaboliques d’intérêt pour le maintien des populations (reproduction, développement, 
immunité). Conjointement, les réponses comportementales et populationnelles (traits d’histoire de 
vie, évolution de la biodiversité) et les phénomènes d’interactions interspécifiques (compétition entre 
espèces) seront investigués. 
Nous étudierons également les stress génotoxiques incluant les réponses écogénotoxiques, induits 
par les expositions iatrogènes, particulaires, et/ou chimiques, en identifiant les mécanismes d’action 
directe et les mécanismes secondaires à des réponses inflammatoires ou oxydatives sur des cellules 
et/ou tissus somatiques et germinaux. Nous nous intéresserons au développement de nouveaux 
biomarqueurs dont des biomarqueurs de mutagenèse, en lien ou non avec les troubles de la 
reproduction, du développement, et de l’immunité. 
Nous analyserons les conséquences sur la santé du stress oxydatif et de l’inflammation. L’étude des 
processus biologiques ou moléculaires (ex : récepteur à la dioxine, diabète de type 2 et PCBs ou 
d’HAPs, vieillissement cellulaire extrinsèque) impliqués dans les effets des polluants permet 
l’identification de cibles moléculaires contre lesquelles seront développées de nouvelles molécules 
actives issues de la chimie (ex : flavonols antioxydants), de biotechnologies (ex : approche PROTAC), 
ou de la biodiversité (ex : toxines de cnidaires, photo-protecteurs présents dans le mucus corallien). 
La vectorisation de ces molécules actives (ex : « Solid Lipidic Nanoparticles ») et les approches 
écoréparatrices (ex : nanocomposites) seront également réalisées, soulignant ainsi le caractère 
intégratif de notre approche. 
Nous continuerons à développer des modèles d’expérimentations permettant de documenter les 
effets génotoxiques des agents chimiques, particulaires ou physiques sur les tissus impliqués dans 
les fonctions de reproduction chez l’Homme, qu’il s’agisse de cellules germinales ou non, mais 
également chez des organismes modèles terrestres et aquatiques. 
Forte de sa multidisciplinarité, notre équipe emploiera des stratégies méthodologiques qui feront 
appel à des méthodes QSAR et biostatistiques, à des techniques biochimiques classiques, à des 
techniques de biophysique (bioéner-gétique cellulaire) ou de biologie moléculaire (transcriptomique et 
génomique) permettant d’étudier les effets épigénétiques (méthylation de l’ADN, miRNA…), à des 
tests génotoxiques documentant les lésions primaires à l’ADN (test des comètes), les mutations 
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géniques (test d’Ames, test Pig-A), les dommages chromosomiques (test du micronoyau avec 
marquage des centromères). 
Le fait de mener des investigations conjointes sur le biotope et sur la santé des populations ne peut 
que faciliter la compréhension et la connaissance des processus moléculaires et physiologiques 
impactés lors d’une pression anthropique sur un environnement donné. De ces études intégratives 
devraient résulter des d’outils pertinents pour orienter les conditions d’un développement durable 
prenant en considération qualité et santé de l’environnement. 
Nos travaux auront également vocation à fédérer des études en relation directe avec les thèmes 
transversaux « Anthropocène et Santé » et « Intégration Agriculture/Biodiversité au cours du temps 
». 
 
SAVOIR FAIRE 

- Micro-calorimétrie (ex : étude ligand-récepteur) 
- Etude du potentiel mutagène (ex : test d’Ames, test des comètes, test du micronoyau…) 
- Etude du potentiel pro- ou anti-inflammatoire (ex : expression cytokines pro-inflammatoires par 

qRT-PCR, test sur macrophages RAW…) 
- Etude du potentiel anti-oxydant (ex : test KRL…) 
- Etude des mécanismes de régulation de l’expression des gènes cibles (ex : qRT-PCR, gènes 

reporteurs, miRNA…) 
- Synthèse d’actifs à visées cosmétique ou thérapeutique (ex : synthèse d’antagonistes non 

compétitifs du récepteur à la dioxine (AhR) par la technique PROTAC ; développement des solvants 
eutectiques profonds de type NADES…) 

- Etude de l’impact éco-toxicologique sur un organisme modèle l’Hydre et bientôt sur le phyto-
plancton 

- Vectorisation / Mise en forme galénique (ex : nanoformulation SLN/NLC…) 
- Mise au point des paramètres des expériences par Plans d’expérience 
- Etude de l’absorption (ex : absorption cutanée : chambres de diffusion et peaux microtomées 

calibrées, absorption intestinale : Caco-2 cultivés sur transwell…) 
- Métabolisme in vitro des xénobiotiques sur microsomes hépatiques 
- Valorisation de la biodiversité (ex : toxine d’anémone de mer (Anemonia viridis) et activité anti-

angiogénique…) 
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du Doctorant 

Titre de la thèse 
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Devenir du  
Doctorant 

Inscription Soutenance 

Cassayre 
Margot 

Etude comparative de la pénétration 
transcutanée de molécules actives sur la 
mélanogénèse par des systèmes physiques ou 
chimiques : électroporation, iontophorèse et 
nanoparticules lipidiques. Evaluation de 
l’écotoxicité des systèmes 
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Coatmeur 
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Etude du rôle du récepteur aux hydrocarbures 
aromatiques (AhR) au niveau de la physiologie 
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Ghazouane Amel 
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biologique : traitement des troubles lacrymaux 
et de la cicatrisation cornéenne 
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Développement de préparations solaires éco-
participatives et de nouvelle génération : 
utilisation de la lignine comme booster de SPF 
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Gnansounou 
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Etude des propriétés anti-inflammatoires, 
anti-oxydantes , screening par CPG-SM, 
d’extraits éthanoliques de 3 Fabacées du Bénin 
: isolement de molécules bioactives 

2015 2019 CDD 
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2 / EFFECTIFS 2020-2021 
 

 

Enseignants - Chercheurs : 8 (hospitalo-universitaires) 

Chercheurs : 1 

Praticiens hospitaliers : 1 

Ingénieurs (INSERM, CNRS, autres) : 5 

Personnel Administratif et Technique Universitaire 
(INSERM, CNRS, autre) : 

3 

Post-doc : 2 

Etudiants en Thèse : 6 

Etudiants en Master : 4 

 

IDENTIFICATION DES PERSONNES IMPLIQUEES DANS LA RECHERCHE 2020-2021 

Nom Prénom Fonction HDR e-mail 
Figarella-Branger Dominique PU-PH (med) Oui dominique.figarella-branger@univ-amu.fr 
Chinot Olivier PU-PH (med) Oui olivier.chinot@ap-hm.fr 
Honoré Stéphane PU-PH (pharm) Oui stephane.honore@univ-amu.fr 
Tabouret Emeline MCU-PH (med) Oui emeline.tabouret@univ-amu.fr 
Estève Marie-Anne MCU-PH (pharm) Oui marie-anne.esteve@univ-amu.fr 
Correard Florian MCU-PH (pharm) Non florian.correard@univ-amu.fr 
Bouvier Corinne MCU-PH (med) Oui corinne.bouvier@ap-hm.fr 
Pagano Alessandra MCU Non alessandra.pagano@univ-amu.fr 
Appay Romain PH (med)/PhD Non romain.appay@ap-hm.fr 
Tchoghandjian Aurélie CR-CNRS Oui aurelie.tchoghandjian@univ-amu.fr 
Baeza-Kallee Nathalie IE Non nathalie.baeza@univ-amu.fr 
Berges Raphaël IR Non raphael.berges@univ-amu.fr 
Colin Carole IR Non carole.colin@univ-amu.fr 
Jiguet-Jiglaire Carine IR Non carine.jiguet-jiglaire@univ-amu.fr 
Souberan Aurélie IR Non aurelie.souberan@univ-amu.fr 
Intagliata Dominique Tech Non dominique.intagliata@univ-amu.fr 
Morando Philippe Tech Non philippe.morando@univ-amu.fr 
Bakar Lenaig ADT Non lenaig.lemoine@univ-amu.fr 
Bastiancich Chiara Post-doc Non chiara.bastiancich@univ-amu.fr 
Dumas Noé Post-doc Non noe.dumas@univ-amu.fr 
Berard Charlotte PhD Non charlotte.berard@etu.univ-amu.fr 
Hein Victoria PhD Non victoria.hein@etu.univ-amu.fr 
Montaleytang Maeva PhD Non maeva.montaleytang@etu.univ-amu.fr 
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3 / THEMES DE RECHERCHE  
 

Notre équipe GlioME a pour objectif de mieux comprendre la biologie des gliomes humains, 
d’identifier de nouvelles cibles thérapeutiques et d’évaluer le potentiel de nouvelles thérapies 
anticancéreuses en utilisant des modèles précliniques cellulaires et murins appropriés. Les gliomes 
sont les tumeurs intracrâniennes les plus courantes chez l'homme. La forme la plus maligne est le 
glioblastome (GBM, grade IV), avec une incidence de 3-5/100 000 personnes dans les pays 
occidentaux. Malgré une résection chirurgicale optimale suivie d'une chimiothérapie et d'une 
radiothérapie, la survie médiane des patients porteurs d’un GB reste dramatique : 12-15 mois. 
Notre équipe est principalement composée de médecins (neurooncologues et pathologistes) et de 
pharmaciens, nous permettant de développer également une recherche translationnelle de qualité, 
facilitée par l’accès à la file active des patients de l’AP-HM et à une importante collection de 
ressources biologiques (CRB-TBM) et grâce à l'implication des Pr. D. Figarella-Branger et O. Chinot 
dans des réseaux cliniques et pathologiques locaux, nationaux et internationaux. 
 
Objectif 1. Comprendre le rôle de l’épitope A2B5 dans les gliomes (PI: N. Baeza-Kallee et D. 
Figarella-Branger) 
 

Nos précédents travaux ont montré que tous les sous-types de gliomes exprimaient l'épitope A2B5 
reconnu par l'anticorps monoclonal A2B5 qui identifie spécifiquement les trisialogangliosides à la 
surface de ces cellules (Colin et al., 2006). Nous avons également montré que les cellules A2B5+ 
isolées à partir de GBM IDH-non-muté présentaient des propriétés de cellules souches cancéreuses 
(CSC) (Tchoghandjian et al., 2010, Tchoghandjian et Baeza-Kallee et al., 2012). Cependant, aucun lien 
de cause à effet entre la réactivité d’A2B5 et la croissance des GBM, ni le rôle précis des cellules 
A2B5+ dans la gliomagenèse n'ont été déterminés. C’est pourquoi nous souhaitons comprendre si 
ces gangliosides sont nécessaires et suffisants pour maintenir le caractère souche des CSC et 
promouvoir la croissance des GBM. En collaboration avec l'équipe 6 (Dr E. Nivet), nous allons élaborer 
des modèles de gliomes en utilisant la technologie des cellules souches pluripotentes induites 
humaines (hiPSCs). Enfin, nous sommes en train de développer deux modèles syngéniques de 
gliomes A2B5 + murins l’un se rapprochant d’un gliome de bas grade et l’autre d’un gliome de haut 
grade. 
 
Objectif 2. Déterminer le rôle des inhibiteurs de l'apoptose (IAP) et de la dynamique des 
microtubules (MT) dans la régulation de la progression des GBM, du caractère souche des cellules 
qui les constituent et de leur microenvironnement (PI: A. Tchoghandjian, D. Figarella-Branger, S. 
Honoré 
 

Au vu de nos récents travaux (Tchoghandjian et al., 2016, Bergès et al., 2016), nous avons développé 
une stratégie commune pour étudier le rôle des IAP et de la dynamique des MT sur le 
microenvironnement des GBM, en utilisant un modèle de souris transgénique multicolore avec 
apposition d’une fenêtre crânienne permettant l'imagerie in vivo par microscopie multispectrale à 
deux photons. Ce travail sera mené en collaboration avec l'équipe ImaPath de l'INT (Dr F. Debarbieux 
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et G. Rougon), et le CERIMED. De plus, en utilisant des modèles syngéniques orthotopiques de GBM 
(lignée cellulaire GL261), nous évaluerons l'effet de médicaments candidats pour lesquels nous avons 
obtenu des résultats significatifs in vitro (mimétiques de Smac, agents anti-MT) sur la dynamique des 
MT des cellules tumorales, le microenvironnement inflammatoire, l'angiogenèse et la croissance 
tumorale. 
 
Objectif 3. Déterminer le rôle biologique des métalloprotéinases MMP2 et MMP9 dans le 
développement des GBM et dans la résistance aux thérapies anti-angiogéniques (PI: O. Chinot et E. 
Tabouret) 
 

Sur la base de deux cohortes de patients porteurs d’un GBM récidivant traités par bevacizumab et 
d'une cohorte traitée par un agent cytotoxique, nous avons montré que des taux plasmatiques bas de 
MMP9 ou de MMP2 étaient associés à un taux de réponse élevé et à une survie prolongée par 
rapport aux patients montrant de faibles concentrations plasmatiques de MMP2 (Tabouret et al., 
2014). Nous avons également montré que le taux plasmatique de MMP9 diminuait au cours du 
traitement par bevacizumab et avait tendance à augmenter au cours de la progression, tandis que la 
concentration de MMP2 augmentait pendant le traitement et diminuait au cours de la progression 
(Tabouret et al., 2015). Ces résultats sont en faveur d’un rôle de MMP9 (et MMP2) dans la résistance 
primaire ou acquise au bevacizumab, de sorte que l'inhibition de MMP9 pourrait permettre de lever la 
résistance au bevacizumab. Néanmoins, le rationnel biologique de la valeur prédictive de MMP2 et 
MMP9 pour le traitement aux anti-angiogéniques doit être éclairci. C’est pourquoi nous souhaitons 
valider ces résultats dans un essai prospectif, essayer de comprendre l'implication biologique de 
MMP2 et MMP9 dans le développement des GBM et enfin évaluer l'efficacité d'un anticorps anti-
MMP9 (GS5745, Gilead®) à modifier la résistance aux agents anti-angiogéniques. 
 
Objectif 4. Améliorer l'administration de nanoparticules (NPs) dans le cerveau à des fins 
théranostiques (PI: MA. Estève) 
 

Les nanomédicaments sont des outils prometteurs pour relever les défis du GBM et obtenir une 
quantité de molécules actives suffisante au site tumoral pour les aspects thérapeutiques et/ou 
diagnostiques. Notre but est d’évaluer l’innocuité, l’efficacité anticancéreuse, la pharmacocinétique et 
la biodistribution de différents types de nanoparticules en utilisant des modèles in vitro et in vivo 
adaptés. L’activité anticancéreuse des nanoparticules peut être obtenue grâce à leurs propriétés 
intrinsèques (ex. : nanoparticules possédant des propriétés de conversion photothermique) et/ou par 
leur fonctionnalisation avec des agents anticancéreux. En collaboration avec nos partenaires (CEA 
Saclay, Institut Fresnel, LMA, IBMM, LIB), nous visons à améliorer la disponibilité de médicaments au 
niveau des tumeurs cérébrales, après exposition systémique, grâce à une perméabilisation transitoire 
de la barrière hémato-encéphalique médiée par ultrasons, et avons l’intention d’améliorer l’efficacité 
anticancéreuse grâce à des techniques avancées telles que l’hyperthermie photo-induite ou la 
libération contrôlée de médicaments par ultrasons. De plus, nous nous intéressons au 
développement et à la caractérisation de systèmes de délivrance de médicaments capables de cibler 
le microenvironnement de résection tumorale et de relarguer lentement des composés actifs pour 
éviter la survenue de récidives de glioblastome. 
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4 / PUBLICATIONS 2020-2021 
 
Publications 2021 
 
1- Métais A, Appay R, Pagès M, Gallardo C, Silva K, Siegfried A, Perbet R, Maurage CA, Scavarda D, 

Fina F, Uro-Coste E, Riffaud L, Colin C, Figarella- Branger D; contributors of the Biopathology 
RENOCLIP-LOC network. Low-grade epilepsy-associated neuroepithelial tumours with a 
prominent oligodendroglioma- like component: The diagnostic challenges. Neuropathol Appl 
Neurobiol. 2021 Sep 22. doi: 10.1111/nan.12769. Epub ahead of print. PMID: 34551121. 
 

2- Metwally K, Bastiancich C, Correard F, Novell A, Fernandez S, Guillet B, Larrat B, Mensah S, Estève 
MA, Da Silva A. Development of a multi-functional preclinical device for the treatment of 
glioblastoma. Biomed Opt Express. 2021 Mar 23;12(4):2264-2279. 

 
3- Lopes A, Bastiancich C, Bausart M, Ligot S, Lambricht L, Vanvarenberg K, Ucakar B, Gallez B, Préat 

V, Vandermeulen G. New generation of DNA-based immunotherapy induces a potent immune 
response and increases the survival in different tumor models. J Immunother Cancer. 2021 
Apr;9(4):e001243. 

 
4- Capart A, Metwally K, Bastiancich C, Da Silva A. Multiphysical numerical study of photothermal 

therapy of the glioblastoma with photoacoustic temperature monitoring. In revision at Biomed 
Opt Express since 24/09:2021 

 
5- Tsvetkov PO, Eyraud R, Ayache S, Bougaev AA, Malesinski S, Benazha H, Gorokhova S, Buffat C, 

Dehais C, Sanson M, Bielle F, Figarella Branger D, Chinot O, Tabouret E, Devred F. An AI-Powered 
Blood Test to Detect Cancer Using NanoDSF. Cancers (Basel). 2021 Mar 15;13(6):1294. 

 
6- Barets D, Appay R, Heinisch M, Battistella M, Bouvier C, Chotard G, Le Loarer F, Macagno N, 

Perbet R, Pissaloux D, Rousseau A, Tauziède-Espariat A, Varlet P, Vasiljevic A, Colin C, Fina F, 
Figarella-Branger D. Specific and Sensitive Diagnosis of BCOR-ITD in Various Cancers by Digital 
PCR. Front Oncol. 2021 Feb 25;11:645512.  

 
7- Perez T, Bergès R, Maccario H, Oddoux S, Honoré S. Low concentrations of vorinostat decrease 

EB1 expression in GBM cells and affect microtubule dynamics, cell survival and migration. 
Oncotarget. 2021 Feb 16;12(4):304-315. 

 
8- Billard P, Guerriau C, Carpentier C, Juillard F, Grandin N, Lomonte P, Kantapareddy P, Dufay N, 

Barritault M, Rimokh R, Verrelle P, Maucort-Boulch D, Figarella-Branger D, Ducray F, Dehais C, 
Charbonneau M, Meyronet D, Poncet DA; POLA network. The TeloDIAG: how telomeric 
parameters can help in glioma rapid diagnosis and liquid biopsy approaches. Ann Oncol. 2021 Oct 
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21:S0923-7534(21)04479-3. doi: 10.1016/j.annonc.2021.09.004. Epub ahead of print. PMID: 
34690007. 

 
9- Testud B, Brun G, Varoquaux A, Hak JF, Appay R, Le Troter A, Girard N, Stellmann JP. Perfusion-

weighted techniques in MRI grading of pediatric cerebral tumors: efficiency of dynamic 
susceptibility contrast and arterial spin labeling. Neuroradiology. 2021 Aug;63(8):1353-1366. 

 
10- Roux C, Revon-Rivière G, Gentet JC, Verschuur A, Scavarda D, Saultier P, Appay R, Padovani L, 

André N. Metronomic Maintenance With Weekly Vinblastine After Induction With Bevacizumab-
Irinotecan in Children With Low-grade Glioma Prevents Early Relapse. J Pediatr Hematol Oncol. 
2021 Jul 1;43(5):e630-e634. 

 
11- Tesileanu CMS, Vallentgoed WR, Sanson M, Taal W, Clement PM, Wick W, Brandes AA, Baurain JF, 

Chinot OL, Wheeler H, Gill S, Griffin M, Rogers L, Rudà R, Weller M, McBain C, Reijneveld J, Enting 
RH, Caparrotti F, Lesimple T, Clenton S, Gijtenbeek A, Lim E, de Vos F, Mulholland PJ, Taphoorn 
MJB, de Heer I, Hoogstrate Y, de Wit M, Boggiani L, Venneker S, Oosting J, Bovée JVMG, Erridge S, 
Vogelbaum MA, Nowak AK, Mason WP, Kros JM, Wesseling P, Aldape K, Jenkins RB, Dubbink HJ, 
Baumert B, Golfinopoulos V, Gorlia T, van den Bent M, French PJ. Non-IDH1-R132H IDH1/2 
mutations are associated with increased DNA methylation and improved survival in 
astrocytomas, compared to IDH1-R132H mutations. Acta Neuropathol. 2021 Jun;141(6):945-
957. 

 
12- Picart T, Barritault M, Poncet D, Berner LP, Izquierdo C, Tabouret E, Figarella-Branger D, Idbaïh A, 

Bielle F, Bourg V, Vandenbos FB, Moyal EC, Uro- Coste E, Guyotat J, Honnorat J, Gabut M, 
Meyronet D, Ducray F. Characteristics of diffuse hemispheric gliomas, H3 G34-mutant in adults. 
Neurooncol Adv. 2021 Apr 19;3(1):vdab061. 

 
13- Pages M, Uro-Coste E, Colin C, Meyronet D, Gauchotte G, Maurage CA, Rousseau A, Godfraind C, 

Mokhtari K, Silva K, Figarella-Branger D, Varlet P, On Behalf Of The Renoclip-Loc Network. The 
Implementation of DNA Methylation Profiling into a Multistep Diagnostic Process in Pediatric 
Neuropathology: A 2-Year Real-World Experience by the French Neuropathology Network. 
Cancers (Basel). 2021 Mar 18;13(6):1377. 

 
14- Poetsch L, Bronnimann C, Loiseau H, Frénel JS, Siegfried A, Seizeur R, Gauchotte G, Cappellen D, 

Carpentier C, Figarella-Branger D, Eimer S, Meyronet D, Ducray F; POLA network. Characteristics 
of IDH-mutant gliomas with non- canonical IDH mutation. J Neurooncol. 2021 Jan;151(2):279-
286. 

 
15- Scutera S, Argenziano M, Sparti R, Bessone F, Bianco G, Bastiancich C, Castagnoli C, Stella M, 

Musso T, Cavalli R. Enhanced Antimicrobial and, Antibiofilm Effect of New Colistin-Loaded Human 
Albumin Nanoparticles. Antibiotics (Basel). 2021 Jan 8;10(1):57. 
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Reviews 
 
16- Tabouret E. MGMT et sensibilité au temozolomide [MGMT and temozolomide sensibility]. Bull 

Cancer. 2021 Nov 12:S0007-4551(21)00393-3. 
 
17- Graillon T, Tabouret E, Chinot O. Chemotherapy and targeted therapies for meningiomas: what is 

the evidence? Curr Opin Neurol. 2021 Dec 1;34(6):857-867. 
 

18- Bastiancich C, Malfanti A, Préat V, Rahman R. Rationally designed drug delivery systems for the 
local treatment of resected glioblastoma. Adv Drug Deliv Rev. 2021 Aug 27;177:113951. doi: 
10.1016/j.addr.2021.113951. Epub ahead of print. 

 
19- Bastiancich C, Bozzato E, Henley I, Newland B. Does local drug delivery still hold therapeutic 

promise for brain cancer? A systematic review. J Control Release. 2021 Sep 10;337:296-305. 
 

20- Bastiancich C, Da Silva A, Estève MA. Photothermal Therapy for the Treatment of Glioblastoma: 
Potential and Preclinical Challenges. Front Oncol. 2021 Jan 15;10:610356.  

 
21- Campello C, Tabouret E, Chinot O. Challenges in diagnosis and management of adult spinal cord 

gliomas. Rev Neurol (Paris). 2021 May;177(5):515-523. 
 

22- Louis DN, Perry A, Wesseling P, Brat DJ, Cree IA, Figarella-Branger D, Hawkins C, Ng HK, Pfister 
SM, Reifenberger G, Soffietti R, von Deimling A, Ellison DW. The 2021 WHO Classification of 
Tumors of the Central Nervous System: a summary. Neuro Oncol. 2021 Aug 2;23(8):1231-1251. 

 
23- Weller M, van den Bent M, Preusser M, Le Rhun E, Tonn JC, Minniti G, Bendszus M, Balana C, 

Chinot O, Dirven L, French P, Hegi ME, Jakola AS, Platten M, Roth P, Rudà R, Short S, Smits M, 
Taphoorn MJB, von Deimling A, Westphal M, Soffietti R, Reifenberger G, Wick W. EANO guidelines 
on the diagnosis and treatment of diffuse gliomas of adulthood. Nat Rev Clin Oncol. 2021 
Mar;18(3):170-186. 

 
Clinical articles 
 
24- Tabouret E, Fabbro M, Autran D, Hoang-Xuan K, Taillandier L, Ducray F, Barrie M, Sanson M, Kerr 

C, Cartalat-Carel S, Loundou A, Guillevin R, Mokhtari K, Figarella-Branger D, Delattre JY, Chinot O. 
TEMOBIC: Phase II Trial of Neoadjuvant Chemotherapy for Unresectable Anaplastic Gliomas: An 
ANOCEF Study. Oncologist. 2021 Aug;26(8):647-e1304. 
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CATNON trial on non-1p/19q deleted anaplastic glioma. Neuro Oncol. 2021 Sep 1;23(9):1547-
1559. 

 
26- van den Bent MJ, Tesileanu CMS, Wick W, Sanson M, Brandes AA, Clement PM, Erridge S, 

Vogelbaum MA, Nowak AK, Baurain JF, Mason WP, Wheeler H, Chinot OL, Gill S, Griffin M, Rogers 
L, Taal W, Rudà R, Weller M, McBain C, Reijneveld J, Enting RH, Caparrotti F, Lesimple T, Clenton S, 
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Grill J, Varlet P. The histomolecular criteria established for adult anaplastic pilocytic astrocytoma 
are not applicable to the pediatric population. Acta Neuropathol. 2020 Feb;139(2):287-303. 
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BREVETS 

 
BREVET 1 
Titre du Brevet TP5, a peptide inhibitor of aberrant and hyperactive CDK5/P25 as 

treatment for cancer 
TP5, inhibiteur peptidique de CDK5/P25 aberrant et hyperactif 
utilisé en tant que traitement du cancer 

Inventeurs : Z. Zhuang, E. Tabouret, H. Wang, H. Pant, N. Amin 
N° de dépôt : Application number PCT/US2019/061251 

Publication number WO/2020/102404 
Année de dépôt : 2018 
Année de publication :  2020 
Déposant (Université de 
Méditerranée…) 

The United States of America, as represented by the secretary, 
department of Health and Human services, Office of Technology 
Transfer National Institutes of Health NIH 

 
 
BREVET 2 
Titre du Brevet Vectors for pharmacologically active water insoluble molecules, 

and process of preparing same 
Nouveaux vecteurs de molécules pharmacologiquement actives et 
non hydrosolubles et leur procédé de préparation 

Inventeurs : M. Blanchard-Desce, D. Braguer, M. Vaultier, M.-A. Estève, J. 
Daniel, F. Correard, M. Montaleytang 

N° de dépôt : Application number PCT/FR2018/053124 
Publication number WO/2019/110932, EP3720505, 
US20200384124 

Année de dépôt : 2017 
Année de publication :  2020 
Déposant (Université de 
Méditerranée…) 

Université de Bordeaux 
Institut Polytechnique de Bordeaux 
Centre National de la Recherche Scientifique CNRS 
Aix-Marseille Université AMU 
Assistance Publique-Hôpitaux de Marseille AP-HM 
Institut National de la Santé et de la Recherche Médicale INSERM 
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5 / THESES D’UNIVERSITE et HDR 2020-2021 
 

Liste des thèses 
  

Nom – Prénom  
du Doctorant 

Titre de la thèse 
Date 

Devenir du  
Doctorant Inscription Soutenance 

Perez Thomas 
Etude pharmacologique du Vorinostat dans 

le glioblastome 
2017 2020 

Pharmacien 
assistant 

Montaleytang 
Maeva 

Nanoparticules organiques fluorescentes 
hydrophiles couplées au paclitaxel : étude 
pharmacologique sur des modèles in vitro 

et in vivo de glioblastome 

2017 2020 
Pharmacien 

attaché 

Appay Romain 

Mise en évidence de biomarqueurs 
d’intérêts diagnostiques et pronostiques et 
de nouvelles cilbes thérapeutiques dans les 

gliomes 

2017 
Prévue 
2022 

PH 

Bérard Charlotte 
Evaluation de nanogouttes pour la 

libération de principes actifs hydrophobes 
dans le traitement du glioblastome 

2018 2021 
Pharmacien 

attaché 

Hein Victoria 
Cellules souches de glioblastome et 

gangliosides : vers de nouvelles approches 
thérapeutiques 

2020  En cours 

Snacel-Fazy 
Emmanuel 

Réponse immunitaire associée aux 
glioblastomes après traitement aux 

mimétiques de Smac 
2020  En cours 

 

Liste des HDR 
 

Nom – Prénom 
 

Titre de l’HDR 

 
Date de 

soutenance 

Tchoghandjian Aurélie 
Traitements pan-cellulaires dans les glioblastomes : vers le 

développement de nouveaux modèles 
2020 

Tabouret Emeline 
La caractérisation histo-moléculaire des gliomes diffus de 

l’adulte et développement thérapeutique 
2021 
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Responsable 
Scientifique 

Intitulé 

Organisme 
de financement 

(ANR, ANRS, PHRC, 
Fondation, Associations 

caritatives, privé…) 

Date de 
début 

Date de 
fin 

H. Rigneault 
D. Figarella-
Branger (co-

investigateur) 

NEUROPHOTONICS A*Midex 2018 2021 

D. Figarella-
Branger 

Biomarker-driven stratification of 
disease risk in patients with standard-

risk medulloblastomas treated by 
exclusive hyperfractionated 

radiotherapy 

SFCE 2018 2020 

P. Varlet 
D. Figarella-
Branger (co-

investigateur) 

Plateforme diagnostique FISH, droplet 
PCR et methylome pour l’étude des 

tumeurs cérébrales pédiatriques 
SFCE 2018 2020 

L. Bridal (LIB, 
Paris) 

M.-A. Estève 
(co-

investigateur) 

BubDrop4Glio: Combination of 
perfluorocarbon microbubbles and 

nanodroplets for glioblastoma 
treatment 

INCa-INSERM - Physique, 
math, SI appliquées au cancer 

2018 2021 

A. 
Tchoghandjian 

Effets du traitement aux mimétiques de 
Smac sur la réponse immunitaire 

associée aux glioblastomes 

Fondation ARC – Projet 
Consolidation 

2018 2020 

E. Tabouret 
D. Figarella-

Branger 
(Coordinateur 

associé) 

GLIOMANOÏD : Organoïdes dérivés 
d’Induced-Pluripotent Stem Cells (iPS) 
de patients porteurs d’un astrocytome 

de haut grade 

AORC Junior-APHM 2019 2020 

C. Bastiancich 

Development of a nanomedicine-loaded 
local treatment for glioblastoma able to 

target the tumor resection 
microenvironment and avoid the onset 

of recurrences (GlioRET) 

F.R.S. – FNRS 2022 2025 

C. Bastiancich 

Développement d’un traitement local 
pour le glioblastome ciblant le 

microenvironnement de la résection 
tumorale pour éviter les récidives 

Fondation ARC 2019 2022 

R. Argüello 
(CIML) 

Hidi-Glio : Paralleled High-Dimensional 
analysis of functional metabolism, 

Cancéropôle PACA – Projet 
Emergence 

2020 2020 
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E. Tabouret (co-
investigateur) 

immune-phenotype and perfusion of 
glioblastoma tumor zones by ZeNITH 

and MRI 

M.-A. Estève 

Analysis of the effect of long-term oral 
administration of BAL101553 on 

mice orthotopically-grafted with the 
glioblastoma U87-P0 and U87-PEB1 

cells 

Basilea Pharmaceutica 2020 2021 

E. Pasquier 
(CRCM) 

D. Figarella-
Branger et O. 

Chinot (co-
investigateurs) 

Identification de nouvelles cibles 
thérapeutiques dans le glioblastome par 

une approche de chémogénomique  à 
haut-débit 

INCa/DGOS – PRTK-2019 2020 2022 

F. Ducray (Lyon) 
D. Figarella-
Branger (co-

investigateur) 

Pro-Glio : Caractérisation protéomique 
des oligodendrogliomes agressifs 

INCa/DGOS – PRTK-2019 2020 2022 

E. Tabouret 

PROGLIO-01 : Phase I/II évaluant la 
tolérance et l’activité de la 

PROscillaridine A pour les patients 
porteurs d’un GLIOblastome IDH non 

muté à la récidive 

INCa – PHRCK-2019 2020 2021 

D. Figarella-
Branger 

Reclassification par Droplet Digital PCR, 
Méthylome et RNAseq, des gliomes et 

des tumeurs glioneuronales 
« inclassées » de l’enfant et du sujet 

jeune incluses dans la collection clinico-
biologique RENOCLIP-LOC. 

Association Cassandra et 
Association Liv & Lumière 

2020 2021 

C. Bastiancich 

Étude du microenvironnement de la 
résection tumorale du glioblastome et 
développement d'un traitement local 

pour éviter les récidives tumorales 

Cancéropôle PACA – Projet 
Emergence 

2020 2021 

E. Tabouret 

Efficacité in vitro d’un CAR-T dirigé 
contre les gangliosides présents à la 

surface des cellules souches 
cancéreuses de glioblastome 

Cancéropôle PACA – Projet 
Emergence 

2020 2021 

C. Bastiancich 

Étude du microenvironnement de la 
résection tumorale du glioblastome et 
développement d'un traitement local 

pour éviter les récidives tumorales 

Fondation ARC PJA1 (Jeunes 
chercheurs) 

2021 2022 

E. Tabouret 
Acquisition d’un Cytomètre en Flux 

MACSQuant 10 de la société Miltenyi 
Biotec® 

Cancéropôle PACA – Projet 
Equipement 

2021 2021 

M.-A. Estève 
Pathological evaluation of U87 tumors 

after treatment with BAL101553, 
Basilea Pharmaceutica 2021 2022 
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vincristine or vinflunine (project 1) and 
growing up brain tumors of GBM6 and 

U87-MG to prepare FFPE blocks (project 
2) 

D. Figarella-
Branger 

P. Varlet (CH Ste 
Anne) 

E. Uro-Coste 
(CHU Toulouse) 

Droplet digital PCR, and DNA 
methylation-based classification of 

tumours included into the RENOCLIP-
LOC clinico-biological collection under 

the label “diffuse benign gliomas, NOS” 
and “benign glioneuronal tumours, 

NOS”: a retrospective study. 

SFCE 2021 2022 

A. Laprie 
(Toulouse) 

D. Figarella-
Branger (co-

investigateur) 

Ependymomics : Approche multiomique 
de la radiorésistance des ependymomes 

de l'enfant et adolescent» 
INCa/DGOS – PRTK-2020 2021 2023 

A. 
Tchoghandjian 

Immunomodulatory properties of smac 
mimetics in preclinical mouse and 

human glioblastoma models 
ANR 2021 2024 

A. 
Tchoghandjian 

Création d’une lignée syngénique 
murine de cellules souches de 

glioblastome reproduisant 
l’hétérogénéité moléculaire et cellulaire 
des GBM pour combattre la résistance 

thérapeutique 

Cancéropôle PACA –  2022 2022 

C. Bastiancich 

Microenvironnement de la résection du 
glioblastome comme cible 

thérapeutique et développement de 
traitements locaux pour éviter les 

récidives 

Projet Emergence 2021 2021 

C. Bastiancich 

Développement des modèles 
precliniques de résection chirurgicale : 
collaboration entre GlioME et équipe 

ADDB (Belgique). Une mobilité sortante 
(Chiara Bastiancich) et une mobilité 

entrante (Mingchao Wang) 

Bourse AnP/SFPO Elie 
BZOURA 

2020 2021 
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1 / IDENTIFIANTS DE VOTRE UNITE/EQUIPE DE RECHERCHE  au 1er Janvier 2021 
 
Intitulé de l’Unité :   
 

Institut de Neurophysiopathologie, UMR CNRS 7051 

 

 
 
Intitulé de l’Equipe :   
 
Cytosquelette et Physiopathologie 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Localisation : 
 

Faculté de Médecine 
 
 

Responsable : 
 

Michel Khrestchatisky (Directeur) 
Sophie Desplat-Jego (Dir-adjoint) 

Hervé Kovacic (Dir-Adjoint) 
Santiago Rivera (Dir-Adjoint) 

Localisation : 
 

Faculté de Médecine 
 
 

Responsable : 
 

Hervé Kovacic/ Vincent Peyrot 
 
 

Téléphone : 
 

04 91 83 56 27 
 
 

Adresse électronique : 
 

herve.kovacic@univ-amu.fr 
vincent.peyrot@univ-amu.fr 
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2 / EFFECTIFS 2020-2021 
 

 
Enseignants - Chercheurs : 10 

Chercheurs : 1 

Ingénieurs (INSERM, CNRS, autres) : 2 

Personnel Administratif et Technique Universitaire : 7 

Post-doc : 1 

Etudiants en Thèse : 6 

 

IDENTIFICATION DES PERSONNES IMPLIQUEES DANS LA RECHERCHE 2020-2021 

Nom Prénom Fonction HDR e-mail 
KOVACIC Hervé PU OUI herve.kovacic@univ-amu.fr 
PEYROT Vincent PU OUI vincent.peyrot@univ-amu.fr 
LUIS José PU OUI jose.luis@univ-amu.fr 
SABATIER Jean-Marc DR OUI sabatier.jm1@libertysurf.fr 
BARBIER Pascale MCU OUI pascale.barbier@univ-amu.fr 
DEVRED François MCU OUI francois.devred@univ-amu.fr 
BREUZARD Gilles MCU NON gilles.breuzard@univ-amu.fr 
PAGANO Alessandra MCU NON alessandra.pagano@univ-amu.fr 
LELOUP Ludovic MCU NON ludovic.leloup@univ-amu.fr 
PARAT Fabrice TCH NON fabrice.parat@univ-amu.fr 
ALLEGRO Diane AI NON diane.allegro@univ-amu.fr 
  IGE  En renouvellement 
BOUVET Sandrine ADT NON sandrine.bouvet@univ-amu.fr 
CAPRIOLO Guy TCH NON guy.capriolo@univ-amu.fr 
VILLARD Claude IR NON claude.villard@univ-amu.fr 
TSVETKOV Philipp IR NON philipp.tsvetkov@univ-amu.fr 

GONZALEZ Cecilia PhD NON lia.gogar@gmail.com 

BENSOUINA Fatima PhD NON bensouinafatimazahra@gmail.com 

DAHBIA Yatoui PhD NON dahbia.yatoui@etu.univ-amu.fr 
HEDNA Rayane PhD NON rayanerayane.pp@gmail.com 
AYED Khouloud PhD NON khouloud.ayed@etudiant-fst.utm.tn 
AKROUT Rym PhD NON rym.akrout@yahoo.com 
BAKSHEEVA Viktoriia Post-Doc  viktoriia.BAKSHEEVA@univ-amu.fr 
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3 / THEMES DE RECHERCHE  
 

Au cours des cinq dernières années, en plus de 60 publications internationales en sciences 
fondamentales et appliquées. Nous avons identifié de nouveaux agents antimicrotubulaires 
(analogue de la combrétastatine à la coumarine (brevet PCT / FR2012 / 000139 Peyrot et al. 
2012), un nouveau composé pour blanchir et réduire la pigmentation cutanée isolée du venin 
d'araignée (EP2705830 A1 et WO 2014037111 A2. Luis et al. . 2014) et un nouvel inhibiteur 
peptidique de Nox1 en cours de développement pour traiter les patients atteints de 
xeroderma pigmentosum (Kovacic et al. 2015). Les membres de l'équipe sont fortement 
impliqués dans de nombreux programmes d'enseignement pour la recherche (faculté de 
pharmacie et faculté des sciences) et dans des programmes internationaux pour la formation 
des doctorants: Maghreb (Arcus, H. Curien, Averroès J. Luis, H. Kovacic); Russie (programme 
Metchnikov, bourse Marie Curie Incoming, V. Peyrot et F. Devred); Brésil (FAPESP, Arcus 
EsPACA, H. Kovacic). 
 
Les membres de l'équipe participent également à la plate-forme interactome PINT, qui fait 
partie de la plate-forme Neuro-Timone (PFNT AMU, 2018-2020). 
 
Axe 1 - Modification post-traductionnelle (PTM) Tau en neuro-oncologie: du laboratoire au 
chevet du patient (P. Barbier; G. Breuzard; F. Devred; A. Pagano) 
 
Tau est une protéine associée aux microtubules qui stimule la formation de microtubules 
(MT). Dans la maladie d'Alzheimer, il existe une perte de liaison tau / MT et une 
augmentation des modifications post-traductionnelles (phosphorylation, acétylation et 
oxydation) de la protéine tau. Fait intéressant, nous avons récemment identifié, en 
collaboration avec l'équipe GLIOME (équipe 8, INP), que certaines phosphorylations 
spécifiques des protéines tau représentent un marqueur de pronostic médiocre dans le 
glioblastome. La dérégulation de l'interaction tau / MT liée à sa phosphorylation semble être 
un lien commun entre certains cancers et la maladie d'Alzheimer. Nous étudions donc 
l’impact de la phosphorylation de la protéine tau et des autres modifications post-
traductionnelles de cette protéine du niveau moléculaire au patient afin de définir de 
nouveaux marqueurs pronostiques permettant une meilleure prise en charge thérapeutique 
de ces patients. 
 
Axe 2 - Combattre la résistance et améliorer les thérapies disponibles (L. Leloup) 
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Notre équipe a mis en évidence l’importance de l’activité des NADPH oxydases (en particulier 
Nox1) dans l’efficacité des traitements anticancéreux à base de sels de platine. 
 
Axe 3 - Identification de biomarqueurs à potentiel thérapeutique (F. Devred) 
 
L'étude des protéines impliquées dans le développement des protéinopathies est une étape 
indispensable pour comprendre les mécanismes moléculaires ce qui pourraient ouvrir la voie 
à de nouvelles stratégies thérapeutiques. 
 
Axe 4. Identification de nouveaux composés actifs (J. Luis) 
 
Forts de notre expertise dans l'étude des agents impactant la polymérisation de la MT, des 
intégrines ou de la signalisation oxydative, nous poursuivons dans cette direction pour 
rechercher de nouveaux composés pharmacologiquement actifs pour ces cibles en 
collaboration avec des partenaires externes (académiques ou industriels).  
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4 / PUBLICATIONS 2020-2021 
 
PUBLICATIONS INTERNATIONALES 

 
[1]. Viktoriia Baksheeva, Andrei Roman, Claude Villard, François Devred, Deborah Byrne, et al.. 

Mechanism of Zn 2+ and Ca 2+ Binding to Human S100A1. Biomolecules, MDPI, 2021, 11 
(12), pp.1823.  

 
[2]. Viktoriia Baksheeva, Alexey Baldin, Arthur Zalevsky, Aliya Nazipova, Alexey Kazakov, et al.. 

Disulfide Dimerization of Neuronal Calcium Sensor–1: Implications for Zinc and Redox 
Signaling. International Journal of Molecular Sciences, MDPI, 2021, Molecular Basis of Sensory 
Transduction in Health and Disease 

 
[3]. Alessandra Pagano, Gilles Breuzard, Fabrice Parat, Aurélie Tchoghandjian, Dominique 

Figarella-Branger, et al.. Tau Regulates Glioblastoma Progression, 3D Cell Organization, 
Growth and Migration via the PI3K-Akt Axis. Cancers, 2021, 13(22) : 5818 

 
[4]. Romain Sigaud, Nadège Dussault, Caroline Berenguer–Daize, Christine Vellutini, Zohra 

Benyahia, et al.. Role of the Tyrosine Phosphatase SHP–2 in Mediating Adrenomedullin 
Proangiogenic Activity in Solid Tumors. Frontiers in Oncology, Frontiers, 2021, 11 

 
[5]. Francois Iv, Carla Silva Martins, Gerard Castro–Linares, Cyntia Taveneau, Pascale Barbier, et 

al.. Insights into animal septins using recombinant human septin octamers with distinct 
SEPT9 isoforms. Journal of Cell Science, Company of Biologists, 2021, 134 (15) 

 
[6]. Zhijian Cao, Jing–Lin Wang, Patrick Michael Mcnutt, Yuri Utkin, Delavar Shahbazzadeh, et al.. 

Editorial: Venoms, Animal and Microbial Toxins. Frontiers in Pharmacology, Frontiers, 2021, 
12, pp.706573 

 
[7]. Philipp Tsvetkov, Rémi Eyraud, Stéphane Ayache, Anton Bougaev, Soazig Malesinski, et al.. An 

AI–Powered Blood Test to Detect Cancer Using NanoDSF. Cancers, MDPI, 2021, 13 (6), 
pp.1294 

 
[8]. C. Tomba, C. Migdal, D. Fuard, C. Villard, A. Nicolas. Glial cell mechanosensitivity is reversed by 

adhesion cues. 2020 
 
[9]. Audrey Jacq, Denis Becquet, Bénédicte Boyer, Séverine Guillen, Maria–Montserrat Bello–

Goutierrez, et al.. A Sequence determinant in 3’UTR of mRNAs for Nuclear Retention by 
Paraspeckles. 2020 
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[10]. Andrey Golovin, François Devred, Dahbia Yatoui, Andrei Roman, Arthur Zalevsky, et al.. Zinc 

Binds to RRM2 Peptide of TDP–43. International Journal of Molecular Sciences, MDPI, 2020, 
21 (23), pp.9080 

 
[11]. Cédric Annweiler, Zhijian Cao, Yingliang Wu, Emmanuelle Faucon, Stéphanie Mouhat, et al.. 

Counter–regulatory ‘Renin–Angiotensin’ System–based Candidate Drugs to Treat COVID–
19 Diseases in SARS–CoV–2–infected Patients. Infectious Disorders – Drug Targets, Bentham 
Science Publishers, 2020, 20 (4), pp.407–408 

 
[12]. Hervé Kovacic. 2020, A Decisive Decade for NADPH Oxidases Inhibitors. Antioxidants and 

Redox Signaling, Mary Ann Liebert, 2020, 33 (5), pp.329–331 
 
[13]. Amal Gorrab, Alessandra Pagano, Khouloud Ayed, Mohamed Chebil, Amine Derouiche, et al.. 

Leptin Promotes Prostate Cancer Proliferation and Migration by Stimulating STAT3 
Pathway. Nutrition and Cancer, Taylor & Francis (Routledge), 2020, pp.1–11 

 
[14]. Ekaterina Sazanova, Iuliia Gracheva, Diane Allegro, Pascale Barbier, Sébastien Combes, et al.. 

Allocolchicinoids bearing a Michael acceptor fragment for possible irreversible binding of 
tubulin. RSC Medicinal Chemistry, Royal Society of Chemistry, 2020, 11 (6), pp.696–706 

 
[15]. Florence Chalier, Laura Mugnier, Marion Tarbe, Soioulata Aboudou, Claude Villard, et al.. 

Isolation of an Anti–tumour Disintegrin: Dabmaurin–1, a Peptide Lebein–1–like, from 
Daboia mauritanica Venom. Toxins, MDPI, 2020, 12 (2), pp.102 

 
[16]. Rym Benaissa, Houcemeddine Othman, Claude Villard, Steve Peigneur, Saoussen Mlayah–

Bellalouna, et al.. AaHIV a sodium channel scorpion toxin inhibits the proliferation of DU145 
prostate cancer cells. Biochemical and Biophysical Research Communications, Elsevier, 2020, 
521 (2), pp.340–346 

 
[17]. Jeremy Ariey‐bonnet, Kendall Carrasco, Marion Le Grand, Laurent Hoffer, Stéphane Betzi, et 

al.. In silico molecular target prediction unveils mebendazole as a potent MAPK14 inhibitor. 
Molecular Oncology, Elsevier, 2020, 14, pp.3083 – 3099 

 
[18]. Ekaterina S. Shchegravina, Elena V. Svirshchevskaya, Sebastien Combes, Diane Allegro, 

Pascale Barbier, et al.. Discovery of dihydrofuranoallocolchicinoids – Highly potent 
antimitotic agents with low acute toxicity. European Journal of Medicinal Chemistry, Elsevier, 
2020, 207, pp.112724 
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5 / THESES D’UNIVERSITE et HDR 2020-2021 

 
Liste des thèses 

  

Nom – Prénom  
du Doctorant 

Titre de la thèse 
Date Devenir du  

Doctorant 
Inscription Soutenance 

La Rocca 
Romain 

Impact de l’oxydation de tau sur ses 
fonctions 

09/2017 2020 Post-Doc 

Gonzales 
Cécilia 

Nouveaux dérivés anti-microtubules 09/2018 2021 En cours 

Moslah 
Wassim 

Peptides de venins à visée 
thérapeutique (Cotutelle) 

09/2018 2021 En cours 

Benaissa Rim 
Peptides de venins à visée 
thérapeutique (Cotutelle) 

09/2018 2021 Post-doc 

Bensouina 
Fatima 

Développement d’un test de screening 
de neurotoxicité  

10/2019 2022 En cours 

Yatoui Dahbia 
Role du Zn dans l’agrégation de TDP43 
et son implication dans la sclérose 
latérale amyotrophique 

10/2019 2022 En cours 

Hedna Rayane 
Screening de nouveaux inhibiteurs de 
kinases à visé anti-cancéreuses 

10/2020 2023 En cours 

 

     
Responsable 
Scientifique 

Intitulé Organisme 
de financement  

(ANR, ANRS, PHRC, 
Fondation, Associations 

caritatives, privé…) 

Date de 
début 

Date de 
fin 

Pascale Barbier ANR MagneTau ANR 2020 2023 

Gilles Breuzard La protéine Tau comme 
nouvelle cible thérapeutique 
des glioblastomes 

Canceropole 2021 2021 

Rémi Eyraud (F. 
Devred pour 
l’équipe) 

Artificial Intelligence for 
Onco-Plasma » (AI4OP)  

ITMO Cancer 2020 2023 
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1 / IDENTIFIANTS DE VOTRE UNITE/EQUIPE DE RECHERCHE au 1er Janvier 2021 
 
Intitulé de l’Unité :   
 

Membranes et cibles et Cibles Thérapeutiques – UMR_MD1 ; INSERM U-1261 

 

 
 
Intitulé de l’Equipe :   
 

Membranes et Cibles Thérapeutiques  
 

 
 
 
 
 

Localisation : 
 

 
Faculté de Pharmacie  
10 ème étage Aile C 
27 Bd Jean Moulin 
13005 MARSEILLE 

 
Responsable : 
 

 
Jean-Michel BOLLA 

 

Localisation : 
 

 
Faculté de Pharmacie  
10 éme étage Aile C 
27 Bd Jean Moulin 
13005 MARSEILLE 

 
Responsable : 
 

 
Jean-Michel BOLLA 

 
Téléphone : 
 

 
04.91.32.46.07 / 04.91.32.45.87 

Adresse électronique : 
 

 
Secretariat.u1261@inserm.fr 
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2 / EFFECTIFS 2020-2021 
 

 
Enseignants - Chercheurs : 
 

4 AMU 

Chercheurs : 1 INSERM 
1 CNRS 
2 IRBA-SSA 

Praticiens hospitaliers : 0 

Ingénieurs ((AMU, INSERM, CNRS, IRBA) : 6 

Personnel Administratif et Technique Universitaire : 3 

Personnel Administratif et Technique (INSERM, CNRS, autre) : 3 IRBA 

Post-doc : 1 

Etudiants en Thèse : 6 

Etudiants en Master : 2 
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IDENTIFICATION DES PERSONNES IMPLIQUEES DANS LA REChERCHE 2020-21 
 

 
Nom Prénom Fonction HDR Téléphone e-mail 

ALIBERT  Sandrine  MCU  04.91.78.29.88 Sandrine.alibert@univ-amu.fr 
BOB-MULLER Théo ASI  0666327565 Theo.bob@free.fr 
BOLLA Jean-Michel DR INSERM + 04.91.32.44.40 Jean-michel.bolla@univ-amu.fr 
BOYER Gérard PU AMU + 04.91.28.90.14 Gerard.boyer@univ-amu.fr 
BRUNEL Jean-Michel CRCN CNRS +  bruneljm@yahoo.fr 
DAVIN-REGLI Anne MCU-PH + 04.91.83.56.95 Anne-veronique.regli@univ-

amu.fr 
DEPEILLE Anne TECH IRBA   Anne.depeille@intradef.gouv.fr 
DOUAFER Hana Doctorante  04.91.32.46.07 Pharma.hana@yahoo.fr 
FERRAND Aurélie Doctorante  04.91.32.46.07 Ferrand.aurelie@hotmail.fr 
GUILLIER Sophie Ingénieur de Recherche 

IRBA 
 01.78.65.10.99 Sophie.guillier@intradef.gouv.fr 

GORGE Olivier Chercheur IRBA   olivier.gorge@intradef.gouv.fr 
KHUSNUTDINOVA Elmira F. Post-Doc   elmah@inbox.ru 
LAGET Michèle MCU + 04.91.83.68.32 Michele.laget@univ-amu.fr 
LAFFITE Daniel IR –Resp.plateforme + 04.91.83.56.80 Daniel.laffite@univ-amu.fr 
MAGNINI René (Dofini) Doctorant  04.91.32.46.07 dofinirene@gmail.com 
MOLINERO Frédérique Secrétaire  04.91.32.45.87 Frederique.Molinero@univ-amu.fr 
NEGREL Sophie Doctorante  04.91.32.46.07 Sophie.negrel@etu.univ.amu.fr 
NEULAT-RIPOLL Fabienne Chercheur IRBA  01.78.65.10.70 Fabienne.neulat@intradef.gouv.fr 
NOE Laurent Secrétaire Général  04.91.32.48.49 Laurent.noe@univ-amu.fr 
NOLENT Flora Ingénieur de Recherche 

IRBA  
 01.78.65.12.38 Flora.nolent@intradef.gouv.fr 

PAGES Jean-Marie DR Emérite INSERM + 04.91.32.45.87 Jean-marie.pages@univ-amu.fr 
PATIL Mrunal Post-Doc  04.91.32.46.07 mrunalpharmacist@gmail.com 
QUENIN Solange Préparatrice AMU   Solange.quenin@univ-amu.fr 
REVOL-TISSOT Johan Doctorant  04.91.32.46.07 Johan.revol-tissot@etu.univ-

amu.fr 
RIDET Marine Technicienne IRBA  01.78.65.10.79 Marine.ridet@intradef.gouv.fr 
ROSA Emmanuelle Chargée de 

communication 
 04.91.32.46.07 Emmanuelle.rosa@univ-amu.fr 

ROUVIER Florent IR CDD  04.91.32.46.07 Rouv.flo@hotmail.com 
SCHEMBRI Thérèse Ingénieur AMU  04.91.83.55.32 Therese.schembri@univ-amu.fr 
SIAD Jacques ASI CDD  06.85.98.65.30 jacquessiad@gmail.com 
SINOU Véronique IR –Resp.plateforme   Veronique.sinou@univ-amu.fr 
TROUDI Azza Doctorante  04.91.32.46.07 Azzatroudi.92@gmail.com 
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WAFO Emmanuel Ingénieur AMU   Emmanuel.wafo@univ-amu.fr 
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3 / THEMES DE RECHERCHE  
 
Notre unité de recherche interdisciplinaire est centrée sur l'étude des propriétés des membranes des 
bactéries à Gram négatif, suivant les trois axes de recherche présentés ci-dessous. 
 
Axe 1 : Physiologie des membranes biologiques, définir la capacité de réponse à l'environnement 
 
Nous étudions i) le rôle de la perméabilité membranaire dans la translocation des antibiotiques, -(ii) 
les transporteurs (porines efflux) dans les divers stades de sensibilité in vivo, -(iii) les interactions 
entre les différentes pompes d'efflux dans "l'interactome bactérien". 
Ce programme s'appuie sur nos collaborations avec les équipes du consortium IMI-Translocation 
(Innovative Medicines Initiative). Il permettra l'identification de marqueurs membranaires associés à 
des fonctions spécifiques et la conception d'outils ciblant les divers transporteurs et systèmes de 
signaux membranaires. 
 
Axe 2 : Réponse aux drogues, comprendre la stratégie de la cellule 
 
Nous étudions la résistance aux drogues, notamment aux drogues membranaires grâce aux outils 
développés dans l’axe 1. Nous suivons l’expression des pompes d’efflux et des porines chez des 
souches exprimant différents niveaux de résistance et chez des mutants à perméabilité modifiée. 
Notre second objectif sera d’étudier le lien entre expression de la résistance et de la virulence. 
 
Axe 3 : Drug design, apporter des solutions 
 
Nous concevons des molécules capables d’inhiber les pompes d’efflux afin de restaurer l’activité des 
antibiotiques en améliorant leur concentration intracellulaire et de bloquer la libération des facteurs 
de virulence (quorum-sensing) pour diminuer la pathogénicité. L'étude pharmaco-chimique de ces 
inhibiteurs permettra de relier leurs caractéristiques à la manière dont ils modulent l'activité des 
transporteurs d’efflux afin de sélectionner les composés dont l’usage présenterait un risque limité 
d’apparition de phénotypes plus résistants. Les résultats de RSA obtenus guideront les pharmaco-
modulations pour améliorer l’efficacité des adjuvants et proposer des solutions pour optimiser les 
traitements anti-infectieux actuels. 
 

 
 

 
 
 

 
 
 
 
 

186



 
MCT Membranes et Cibles Thérapeutiques, Jean-Michel BOLLA  

 

4 / PUBLICATIONS 2020-2021 
 

Publications des membres du Laboratoire MCT en 2020:  
 

1-Magnini RD, Hilou A, Millogo-Koné H, Pagès JM, Davin-Regli A. Acacia senegal Extract Rejuvenates 
the Activity of Phenicols on Selected Enterobacteriaceae Multi Drug Resistant Strains. Antibiotics 
(Basel). 2020 Jun 13;9(6):323. doi: 10.3390/antibiotics9060323. 

2-Ferrand A, Vergalli J, Pagès JM, Davin-Regli A. An Intertwined Network of Regulation Controls 
Membrane Permeability Including Drug Influx and Efflux in Enterobacteriaceae. Microorganisms. 
2020 Jun 1;8(6):833. doi: 10.3390/microorganisms8060833. 

3-Vergalli J, Atzori A, Pajovic J, Dumont E, Malloci G, Masi M, Vargiu AV, Winterhalter M, Réfrégiers M, 
Ruggerone P, Pagès JM. The challenge of intracellular antibiotic accumulation, a function of 
fluoroquinolone influx versus bacterial efflux. Commun Biol. 2020 Apr 28;3(1):198. doi: 
10.1038/s42003-020-0929-x. 

4-Masi M, Pinet E, Pagès JM. Complex Response of the CpxAR Two-Component System to β-
Lactams on Antibiotic Resistance and Envelope Homeostasis in Enterobacteriaceae. Antimicrob 
Agents Chemother. 2020 May 21;64(6):e00291-20. doi: 10.1128/AAC.00291-20. Print 2020 May 
21. 

5-Pemha R, Kuete V, Pagès JM, Pegnyemb DE, Mosset P. Synthesis and Biological Evaluation of Four 
New Ricinoleic Acid-Derived 1-O-alkylglycerols. Mar Drugs. 2020 Feb 15;18(2):113. doi: 
10.3390/md18020113. 

6-Pinet E, Franceschi C, Collin V, Davin-Regli A, Zambardi G, Pagès JM. A simple phenotypic test for 
detecting the contribution of outer membrane permeability to carbapenem resistance. J Med 
Microbiol. 2020 Jan;69(1):63-71. doi: 10.1099/jmm.0.001129. 

7-Vergalli J, Bodrenko IV, Masi M, Moynié L, Acosta-Gutiérrez S, Naismith JH, Davin-Regli A, Ceccarelli 
M, van den Berg B, Winterhalter M, Pagès JM. Porins and small-molecule translocation across the 
outer membrane of Gram-negative bacteria. Nat Rev Microbiol. 2020 Mar;18(3):164-176. doi: 
10.1038/s41579-019-0294-2. Epub 2019 Dec 2. 

8-Douafer, H.; Andrieu, V.; Wafo, E..; Brunel, J. M. Characterization of a new aerosol 
antibiotic/adjuvant combination for the treatment of P. aeruginosa lung infections. Int. J. Pharm. 
2020, 586,119548.  

9-Montanari, R. ; De Capelli, D. ; Yamamoto, K. ; Awaishima, H. ; Nishikata, K. ; Barendregt, A. ; Heck, 
A. J. R. ; Loiodice, F. ; Altieri, F.; Paiardini, A. ; Grottesi, a. ; Pirone, L. ; Pedone, E. ; Peiretti, F. ; Brunel, 
J. M. ; Itoh, T. ; Pochetti, G. J. Insights into PPARγ Phosphorylation and Its Inhibition Mechanism. 
Med. Chem. 2020, 63, 4811–4823. 

10-Boes, A.; Brunel, J. M.; Derouaux, A. ; Ker, F. ; Bouhss, A. ; Touze, T. ; Breukink, E. ; Terrak, M. 
Antibiotics squalamine and aminosterol mimics inhibit the peptidoglycan glycosyltransferase 
activity of PBP1b. Antibiotics, 2020, 9, 373. 

11-Troudi, A.; Douafer, A., Bolla, J. M.; Klibi, N.; Brunel, J. M. “Antibiotic adjuvants to rescue 
Pseudomonas aeruginosa from tetracycline antibiotics resistance. Antiinfective agents, 2020, DOI 
: 10.2174/2211352518999200629164624. 
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12-Sakr, A.; Laurent, F. ; Brunel, J. M. ; Dagher, T. N. ; Blin, O. ; Rolain, J. M. Polyaminosteroid 
analogues as potent antibacterial agents against mupirocin-resistant Staphylococcus aureus 
strains. Antiinfective agents, 2020, 18, 239-244. 

13-Douafer, H.; Andrieu, V.; Brunel, J. M. Scope and limitations on aerosol drug delivery for the 
treatment of infectious respiratory diseases” J. Control. Release 2020, 325, 276-292. 

14-Lieutaud, A.; Pieri, C.; Bolla, J. M.; Brunel, J. M. New polyaminoisoprenyl antibiotics enhancers 
against two multidrug resistant Gram-negative bacteria from Enterobacter and Salmonella 
species. J. Med. Chem. 2020, 63, 10496-10508. 

15-Heiran, R.; Sepehri, S.; Jarrahpour, A.;Digiorgio, C.; Douafer, H.; Brunel, J. M.; Gholami, 
A.;Riazimontazer, E.; Turos, E. Synthesis, docking and evaluation of in vitro anti-inflammatory 
activity of novel morpholine capped β-lactam derivatives” Bioorg. Chem. 2020, 102, 104091. 

16-Brunel, F.; Lautard, C.; Garzino, F.; Raimundo, J-M.; Bolla, JM; Camplo, M. Phosphonium-
ammonium-based di-cationic ionic liquids as antibacterial over the ESKAPE group. Bioorganic & 
Medicinal Chemistry Letters (2020), 30(18), 127389. DOI:10.1016/j.bmcl.2020.127389 

17-Boucherit H.; Chikhi A.; Bensegueni A.; Merzoug A.; Bolla JM. The Research of New Inhibitors of 
Bacterial Methionine Aminopeptidase by Structure Based Virtual Screening Approach of ZINC 
DATABASE and In Vitro Validation. Current computer-aided drug design (2020), 16(4), 389-401. 

18-Dedieu, L.; Brunel, JM.; Lorenzi, V.; Muselli, A.; Berti, L.; Bolla, JM. Antibacterial Mode of Action of 
the Daucus carota Essential Oil Active Compounds against Campylobacter jejuni and Efflux-
Mediated Drug Resistance in Gram-Negative Bacteria. Molecules (2020), 25, 5448; 
doi:10.3390/molecules25225448 

19-Peiretti, F.; Montanari, R.; Capelli, D.; Bonardo, B.; Colson, C.; Amri, E-Z.; Grimaldi, M.; Balaguer, P.; 
Ito, K.; Roeder, R. G.; Pochetti, G.; Brunel, J. M. “A Novel N-Substituted Valine Derivative with 
Unique Peroxisome Proliferator-Activated Receptor γ Binding Properties and Biological Activities” 
J. Med. Chem. 2020, 63, 13124-13139. 

20-Cadelis, M M.; Li, S. A.; Bourguet-Kondracki, M. L.; Blanchet, M.; Douafer, H.; Brunel, J. M.; Copp, B. 
R. “Spermine Derivatives of Indole-3-carboxylic Acid, Indole-3-acetic Acid and Indole-3-acrylic 
Acid as Gram-Negative Antibiotic Adjuvants” ChemMedChem, 2020, Feb 4;16(3):513-523. 

21- Troudi, A.; Fethi, M.; El asli, M. S.; Bolla, J. M.; Klibi, N.; Brunel, J. M. “Efficiency of a tetracycline-
adjuvant combination against multidrug resistant Pseudomonas aeruginosa tunisian clinical 
isolates” Antibiotics 2020, 9, 919. 

22- Thouret J.-M.,Rogeaux O., Beaudouin E., Levast M., Ramisse V., Biot F., Valade E., Thibault F., 
Gorgé O., Tournier J.-N. “Case Report of an Injectional Anthrax in France, 2012”. Microorganisms; 
2020 Jun 30;8(7):985. 

23- Melot B., Bastian S., Dournon N., Valade E., Gorgé O., Le Fleche A., Idier C., Vernier M., Fernandes 
E., Hoen B., Breurec S., Carles M. “Three New Cases of Melioidosis, Guadeloupe, French West 
Indies.” Emerging Infectious Diseases, 2020. 26:3: p617-619 

 
 
 

Revues : 
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1-Magnini, R.D., Hilou, A., Millogo-Koné, H., Compaore, S., Pagès, J-M. Davin-Regli. A., 2020. A Review 
on ethnobotanical uses, biological activities and phytochemical aspects of Acacia senegal (L.) Wild 
and Acacia seyal Delile. (Fabaceae). Int. J. Plant Sci. Hort. 2020, 32-55. 

2-Davin-Regli, A ; Masi, M. ; Pagès JM. Le rôle des porines dans la résistance aux antibiotiques Revue 
Francophone des Laboratoires. Volume 2020, Issue 519, 28-37. 

3-Boulant, E. ; Davin-Regli, A. ; Pagès, JM. ; Bolla, JM. Les pompes d'efflux, mécanisme de résistance 
bactérien. Revue Francophone des Laboratoires Volume 2020, Issue 519, 38-49. 

 
 

Publications des membres du Laboratoire MCT en 2021:  
 

1-Senges, C. H. R. ; Stepanek, J. J. ; Wenzel, M. ; Raatschen, N. ; Ay, U. ; Märtens, Y. ; Prochnow, P. ; 
Vázquez Hernández, M. ; Yayci, A. ; Schubert, B. ; Janzing, N. B. M. ; Warmuth, H. L. ; Kozik, M. ; 
Bongard, J. ; Alumasa, J. N. ; Albada, B. ; Penkova, M. ; Lukežič, T. ; Sorto, N. A. ; Lorenz, N. ; Miller, R. 
; Zhu, B. ; Benda, M. ; Stülke, J. ; Schäkermann, S. ; Leichert, L. I. ; Scheinpflug, C. ; BrötzOesterhelt, 
H. ; Hertweck, C. ; Shaw, J. T. ; Petković, H. ; Brunel, J. M. ; Keiler, K. C. ; Metzler-Nolte, N. ; Bandow, 
J. E. « Comparison of proteomic responses as global approach to antibiotic mechanism of action 
elucidation »  Antimicrob. Agents Chemother. 2021, 65, e01373-20. 

 
2-Wang, G. ; Brunel, J. M. ; Bolla, J. M. ; VanBambeke, F. “The Polyaminoisoprenyl Potentiator NV716 

Revives Old Disused Antibiotics against Intracellular Forms of Infection by Pseudomonas 
aeruginosa” Antimicrob. Agents Chemother. 2021, 65:e02028-20. 

 
3-Cadelis, M M.; Li, S. A.; Bourguet-Kondracki, M. L.; Blanchet, M.; Douafer, H.; Brunel, J. M.; Copp, B. R 

“Spermine Derivatives of Indole-3-carboxylic Acid, Indole-3-acetic Acid and Indole-3-acrylic Acid 
as Gram-Negative Antibiotic Adjuvants”. ChemMedChem, 2021, 16, 515-523. 

 
4-Negrel, S. ; Brunel, J. M. “Synthesis and Biological Activities of Natural Functionalized Polyamines: 

An Overview” Curr. Med. Chem. 2021, DOI: 10.2174/0929867327666201102114544 
 
5-Negrel, S. ; Brunel, J. M. “Efficient and selective microwave Oppenauer oxidation of sterol 

derivatives” Tetrahedron 2021, 82, 131954. 
 
6-Douafer, H. ; Andrieu, V. ; Wafo, E. ; Sergent, M.; Brunel, J. M. “Feasibility of an inhaled 

antibiotic/adjuvant dry powder combination using an experimental design approach” Int. J. Pharm. 
2021, 599, 120414. 

 
7-Troudi, A. ; Pages, J. M. ; Brunel, J. M. “Chemical Highlights Supporting the Role of Lipid A in Efficient 

Biological Adaptation of Gram-Negative Bacteria to External Stresses” J. Med. Chem. 2021, 64, 
1816-1834. 
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8-Pearce, A. N. ; Chen, D. ; Edmeades, L. ; Cadelis, M. ; Troudi, A.; Brunel, J. M.; Bourguet-Kondracki, M. 
L.; Copp, B. R. “Repurposing Primaquine as a Polyamine Conjugate to become an Antibiotic 
Adjuvant” Bioorg. Med. Chem. 2021, 38, 116110. 

 
9-Heiran, R.; Jarraphour, A.; Riazimontazer, E.; Gholami, A.; Troudi, A.; Digiorgio, C.; Brunel, J. M.; 

Turos, E. “Sulfonamide Beta-lactam Hybrids Incorporating the Piperazine Moiety as Potential 
Antiinflammatory Agent with Promising Antibacterial Activity” Chem. Select 2021, 6, 5313-5319. 

 
10-Gaborit, B.; Govers, R.; Altié, A.; Brunel, J. M.; Morange, P.; Peiretti, F. “The aminosterol Claramine 

inhibits β-secretase 1-mediated insulin receptor cleavage” J. Biol. Chem. 2021, 297, 100818. 
 
11-Colmont, M.; Brunel, J. M. “Assessment of in vitro and in vivo antimicrobial activity of an 

isonitrosomalononitrile silver(I) salt” J. Med. Chem. Drug Des. 2021, 3(1): 
dx.doi.org/10.16966/2578-9589.117 

 
12-Tetard, A.; Foley, S.; Mislin, G. L. A.; Brunel, J. M.; Oliva, E.; Torrealba-Anzola, F.; Zedet, A.; Cardey, 

B.; Pellequer, Y.; Ramseyer, C.; Plesiat, P.; Llanes, C. “Negative impact of citral on susceptibility of 
Pseudomonas aeruginosa to antibiotics” Frontiers Microbiol. 2021, 12:709838. doi: 
10.3389/fmicb.2021.709838. 

 
13-Richter R, Kamal MAM, Koch M, Niebuur BJ, Huber AL, Goes A, Volz C, Vergalli J, Kraus T, Müller R, 

Schneider-Daum N, Fuhrmann G, Pagès JM, Lehr CM. An Outer Membrane Vesicle-based 
Permeation Assay (OMPA) for Assessing Bacterial Bioavailability. Adv Healthc Mater. 2021 Oct 
6:e2101180. doi: 10.1002/adhm.202101180. Online ahead of print.PMID: 34614289.    

 
14-Davin-Regli A, Pagès JM, Ferrand A. Clinical Status of Efflux Resistance Mechanisms in Gram-

Negative Bacteria. Antibiotics (Basel). 2021 Sep 16;10(9):1117. doi: 
10.3390/antibiotics10091117.PMID: 34572699     

 
15-Magnini RD, Nitiéma M, Ouédraogo GG, Ilboudo S, Bancé A, Millogo-Koné H, Giorgio CD, Pagès JM, 

Hilou A, Davin-Regli A. Toxicity and bacterial anti-motility activities of the hydroethanolic extract 
of Acacia senegal (L.) Willd (Fabaceae) leaves. BMC Complement Med Ther. 2021 Jun 29;21(1):178. 
doi: 10.1186/s12906-021-03348-5.PMID: 34187452     

 
16-Udrea AM, Dinache A, Pagès JM, Pirvulescu RA. Quinazoline Derivatives Designed as Efflux Pump 

Inhibitors: Molecular Modeling and Spectroscopic Studies. Molecules. 2021 Apr 19;26(8):2374. doi: 
10.3390/molecules26082374.PMID: 33921798    

 
17-Kaczor A, Witek K, Podlewska S, Sinou V, Czekajewska J, Żesławska E, Doroz-Płonka A, Lubelska 

A, Latacz G, Nitek W, Bischoff M, Alibert S, Pagès JM, Jacob C, Karczewska E, Bolla JM, Handzlik J. 
Molecular Insights into an Antibiotic Enhancer Action of New Morpholine-Containing 5-
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Arylideneimidazolones in the Fight against MDR Bacteria. Int J Mol Sci. 2021 Feb 19;22(4):2062. 
doi: 10.3390/ijms22042062.PMID: 33669790     

 
18-Marine Schnetterle, Olivier Gorgé, Flora Nolent, Aida Boughammoura, Véronique Sarilar, Cécile 

Vigier, Lionel Koch, Nicolas Degand, Éric Valade, Fabrice Biot, Fabienne Neulat-Ripoll. Genomic and 
transcriptomic analysis of trimethoprim-sulfamethoxazole and meropenem resistance in 
Burkholderia pseudomallei clinical isolates. PLoS Negl Trop Dis 15(2): e0008913.(2021).  

 
19-Soanandrasana Rahelinirina, Kathryn Scobie, Beza Ramasindrazana, Voahangy 

Andrianaivoarimanana, Fanohinjanaharinirina Rasoamalala, Lovasoa Nomena Randriantseheno, 
Jerry Sylvio Rakotoniaina, Olivier Gorgé, Xavier Lambin, Eric Valade, Sandra Telfer, Minoarisoa 
Rajerison. « Rodent control to fight plague: field assessment of methods based on rat density 
reduction.” Integrative Zoology, 2021; 0: 1–18 doi: 10.1111/1749-4877.12529 

 
20-Boulant E., Cambon E., Vergalli J., Bernard R., Neulat-Ripoll F., Nolent F., Gorgé O., Girleanu M., 

Favier A.-L., Leonetti J.-P., Bolla, J. M. Tolerance engineering in Deinococcus geothermalis by 
heterologous efflux pumps. Sci Rep 11, 4280 (2021). https://doi.org/10.1038/s41598-021-
83339-1 

 
21-Billon-Denis E, Ferrier-Rembert A, Garnier A, Cheutin L, Vigne C, Tessier E, Denis J, Gorgé O, 

Nolent F, Drouet I, Verguet N, Ferraris O, Tournier JN. Differential serological and neutralizing 
antibody dynamics after an infection by a single SARS-CoV-2 strain. Infection 49, 781–783 
(2021). https://doi.org/10.1007/s15010-020-01556-8 

 
22-Wurtzer S, P Waldman, M Levert, JM Mouchel, O Gorgé, M Boni, Y Maday, OBEPINE consortium, V 

Marechal, L Moulin. Monitoring the propagation of SARS CoV2 variants by tracking identified 
mutation in wastewater using specific RT-qPCR. medRXiv; doi: 
https://doi.org/10.1101/2021.03.10.21253291 

 
23-Billon-Denis E, A Ferrier-Rembert, A Garnier, L Cheutin, C Vigne, Differential serological and 

neutralizing antibody dynamics after an infection by a single SARS-CoV-2 strain. Infection. 2021 
Aug;49(4):781-783. 

 
24-Laquerriere A, Jaber D, Abiusi E, Maluenda J, Mejlachowicz D, Vivanti A, Dieterich K, Stoeva R, 

Quevarec L, Nolent F, Biancalana V, et al. Phenotypic spectrum and genomics of undiagnosed 
arthrogryposis multiplex congenita, J Med Genet. 2021 Apr 5:jmedgenet-2020-107595. 
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BREVETS 
 

Titre du Brevet Cosmetic use of an aminosteroidal compound similar to 
squalamine to prevent bad skin odor 

Inventeurs : Raoult, D.; Rolain, J. M.; Blin, O.; Brunel, J. M.; Kraus, J. L.; Sakr, A. 
N° de dépôt : FR3092492 A1 20200814 
Année de dépôt : 2020 
Année de publication :   
Déposant  AMU 
 

Titre du Brevet 
 

Use of aminosteroidal compound similar to squalamine for the 
treatment and/or prevention of dermatophytosis 

Inventeurs : Raoult, D.; Rolain, J. M.; Blin, O.; Brunel, J. M.; Kraus, J. L.; Sakr, A. 
N° de dépôt : FR3092490 A1 20200814 
Année de dépôt : 2020 
Année de publication :   
Déposant  AMU 
 

Titre du Brevet 
 

Aurone derivatives and uses thereof,  
for controlling bacteria and/or fungi 

Inventeurs :   Bolla, J.M.; Maresca, M.; Neulat-Ripoll, F.; Olliek, H.; Perrier-
Viret, J.; Pique, V.; Robin, M. 

N° de dépôt : EP20305783.1 
Année de dépôt : 2020 
Année de publication :   
Déposant  AMU 
Co-déposant (Inserm, AP..) : École Centrale Marseille ; CNRS ; Inserm ; SSA 
 

 
 
 

BREVET 1  

BREVET 2 

BREVET 3 

192

https://scifinder-cas-org.lama.univ-amu.fr/scifinder/references/answers/F8FB5F0AX86F350ACX14139FF157EEEA7D68:F8FBC63AX86F350ACX11C044BB58762BBCC6/6.html?nav=eNpb85aBtYSBMbGEQcXNws3J2czYMcLCzM3Y1MDROcLQ0NnAxMTJydTC3MzIycnZ2QyoNKm4iEEwK7EsUS8nMS9dzzOvJDU9tUjo0YIl3xvbLZgYGD0ZWMsSc0pTK4oYBBDq_Epzk1KL2tZMleWe8qCbiYGhooCBgYEZaGBGCYO0Y2iIh39QvKdfmKtfCJDh5x_vHuQfGuDp517CwJmZW5BfVAI0obiQoY6BGaiPASianVsQlFqIIgoAZq87iw&key=caplus_2020:1580988&title=Q29zbWV0aWMgdXNlIG9mIGFuIGFtaW5vc3Rlcm9pZGFsIGNvbXBvdW5kIHNpbWlsYXIgdG8gc3F1YWxhbWluZSB0byBwcmV2ZW50IGJhZCBza2luIG9kb3I&launchSrc=reflist&pageNum=1&sortKey=ACCESSION_NUMBER&sortOrder=DESCENDING
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5 / THESES D’UNIVERSITE et HDR 2020-2021 

 
Liste des thèses 

  

Nom – Prénom  
du Doctorant 

Titre de la thèse 
Date 

Inscription Soutenance 

DOUAFER Hana 
Développement et évaluation d’une forme 
pharmaceutique antibiotique pour inhalation vis 
avis des bactéries pulmonaires multi-résistantes. 

3 17/12/2020 

DOFINI-MAGNANI René 

 Phytochimie, activité antibactérienne et 
potentialisation d’antibiotiques par des extraits de 
feuilles d’Acacia senegal (L) Wild contre des 
bactéries Multi-résistantes 

3 
Prévue en 
2021 

Troudi Azza 
Nouvelles molécules chimiosensibilisants l'action 
des antibiotiques vis à vis de souches 
bactériennes à Gram-négatif multirésistantes  

3 
Prévue en 
2022 

TROIA Thomas  
Etude des activités antimicrobiennes et 
antibiofilms d’analogues aminostéroïdiens de la 
squalamine. Détermination de leur mode d’action 

2 
Prévue en 
2023 

REVOL-TISSOT Johan 

Synthèse d'outils chimiques fluorescents 
spécifiquement conçus comme biomarqueurs de 
la première barrière de résistance des bactéries 
Gram-négatives : Cibler la résistance par efflux 
grâce à la détection en clinique et le diagnostic 
précoce afin d’optimiser les traitements chez les 
patients. 

3 
Prévue en 
2022 

NEGREL Sophie 
Nouveaux analogues aminostéroïdiens de la 
squalamine en thérapeutique humaine 

3 25/06/2021 

Novelli Marine 
Screening for efflux pump inhibitors and chemical 
engineering to upraise antibiotic efficiency 

2 
Prévue en 
2023 

Magnan Virginie 
Résistance aux antibiotiques en pathologie 
dentaire 

1 
Prévue en 
2024 
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Responsable 
Scientifique 

Intitulé Organisme 
de 

financement  

Date de 
début 

Date de  
fin 

Jean-Michel BRUNEL 
(MCT) 

Nouveau peptide d’intérêt Biocytex 01/12/2019 01/04/2020 

Jean-Michel BRUNEL 
(MCT) 

Isoniazid derivatives as antibiotic 
enhancers 

PHC Peridot 01/10/2018 01/10/2020 

Michel CAMPLO 
(CiNaM)/JM BOLLA 
(MCT) 

Synthesis and antibacterial evaluation of 
ionic liquids derived of 
triaminophenaziums and their sulfur 
analogues. 

AMIDEX 01/04/2018 31/03/2021 

Jean-Michel BRUNEL 
(MCT)/ Brent COPP (NZ) 

Restoring the Activity of Drugs Against 
Resistant bacteria 

PHC Dumont 
D’Urville 

01/10/2019 01/10/22 

Jean-Michel BOLLA 
(MCT) /W.COUET 
(POITIERS) 

Application des chimio-sensibilisants 
polyaminés aux infections pulmonaires 
chez la souris. 

VLM/Bernar
d Gregory 

01/11/2019 30/12/2021 

Jean-Michel BRUNEL 
(MCT) 

Design of new Squalamine derivatives 
BIOSQUAL 01/01/2019 01/01/2021 

Thierry Grard (ULCO) 
/JM BOLLA(MCT) 

LUVIBAR : Lutte contre la vibriose du bar FEAMP 1/10/2017 28/02/2022 

Catherine TOMASETTO 
(IGBMC) / Jean-Michel 
BRUNEL (MCT) 

Inhibiteurs de SARD3 pour la thérapie 
anti-cancer 

Inserm 01/11/2020 30/04/2022 

Jean-Michel BRUNEL 
(MCT) 

Etude des activités antimicrobiennes et 
antibiofilms d’analogues 
aminostéroïdiens de la squalamine. 
Détermination de leur mode d’action 

VIRBAC 01/11/2020 01/11/2023 

Martin PICARD (IBPC-
Paris)/JM Bolla/JM 
Brunel (MCT) 

Screen for efflux Pump Inhibitors and 
Chemical Engineering to 
upraise antibiotic efficiency 

ANR 01/01/2020 31/12/2024 

D. LAFITTTE (MCT) Analyse des contaminants marins sur les 
moules et les sédiments dans le cadre de 
la campagne RINBIO et de L'expédition 
Gombessa V "planète Méditerranée" par 
GCMS et ICPMS. 

Agence de 
l’eau 

16/09/2020 16/09/2024 

D. LAFITTTE (MCT) Caractérisation des contaminants 
organiques par spectrométrie de masse 
MALDI. 

Agence de 
l’eau 

16/09/2020 16/09/2024 

Yohann GUILLANEUF 
(IRC-MRS)/JM Bolla. 

Degradable synthetic antibacterial 
copolymers for therapeutic applications 

ANR 01/10/2021 30/09/2025 

 

6 / Liste des contrats 2020-2021 
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MICROBES EVOLUTION PHYLOGÉNIE ET 
INFECTIONS  

F a c u l t é  d e  P h a r m a c i e — A M U   

UMR_D 198, UM 63  
Dirigé par les Pr. M. Drancourt  et JC. Lagier  
 

Bilan de la Recherche  Edition 2020-2021 
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 MEPHI | Méga (viromes) humains, animaux et environnementaux au sein du microbiote, LAGIER JC   

Service Relations Internationales et Recherche / International and Research Office, Faculté de Pharmacie / Faculty of Pharmacy, Aix-
Marseille Université – RDC - 27 Boulevard Jean Moulin, 13385 Marseille 

1 / IDENTIFIANTS DE VOTRE UNITE/EQUIPE DE RECHERCHE au 1er Janvier 2021 
 
Intitulé de l’Unité :  
 
Unité de Recherche Microbes Evolution Phylogeny and Infection (MEPHI) – Aix-Marseille Université, AP-
HM, IRD 
 

 

Intitulé de l’Equipe :   
 
Méga (viromes) humains, animaux et environnementaux au sein du microbiote 
https://www.mediterranee-infection.com/recherche/les-equipes-de-recherche/bernard-la-scola/ 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Localisation : MARSEILLE 
Responsable :  

Professeur JC LAGIER 
 

Localisation : 
 

 
IHU Méditerranée Infection 

 
Responsable :  

Professeur Bernard LA SCOLA 
 

Téléphone :  
+33413732401 

 
Adresse électronique : 
 

 
bernard.la-scola@univ-amu.fr 
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Service Relations Internationales et Recherche / International and Research Office, Faculté de Pharmacie / Faculty of Pharmacy, Aix-
Marseille Université – RDC - 27 Boulevard Jean Moulin, 13385 Marseille 

2 / EFFECTIFS 2020-2021 
 

 
Enseignants - Chercheurs : 5 

Chercheurs : 1 

Praticiens hospitaliers : 2 

Etudiants en Thèse : 5 

Etudiants en Master : 5 

 
 

IDENTIFICATION DES PERSONNES IMPLIQUEES DANS LA RECHERCHE  2020-2021 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Nom Prénom Fonction HDR Téléphone e-mail 
COLSON Philippe PU-PH oui 0491835560 philippe.colson@univ-

amu.fr 
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3 / THEMES DE RECHERCHE  
 

- Génomique des virus géants associés aux amibes 
- Epidémiologie, diversité, variabilité, et résistance aux antiviraux des virus des hépatites et virus 

émergents 
- Infections virales émergentes 
- Rôle en pathologie humaine des virus des plantes 
 
 

4 / PUBLICATIONS 2020-2021 

 
PUBLICATIONS INTERNATIONALES 
 
1 : Matteudi T, Luciani L, Fabre A, Minodier P, Boucekine M, Bosdure E, Dubus JC, 
Colson P, Chabrol B, Morand A. Clinical characteristics of paediatric COVID-19 
patients followed for up to 13 months. Acta Paediatr. 2021 
Dec;110(12):3331-3333. doi: 10.1111/apa.16071. Epub 2021 Aug 22. PMID: 34403523; 
PMCID: PMC8444774. 
 
2: Colson P, Delerce J, Burel E, Beye M, Fournier PE, Levasseur A, Lagier JC, 
Raoult D. Occurrence of a substitution or deletion of SARS-CoV-2 spike amino 
acid 677 in various lineages in Marseille, France. Virus Genes. 2021 Nov 27. 
doi: 10.1007/s11262-021-01877-2. Epub ahead of print. PMID: 34839413. 
 
3: Boschi C, Aherfi S, Houhamdi L, Colson P, Raoult D, Scola B. Isolation of 
4000 SARS-CoV-2 shows that contagiousness is associated with viral load, not 
vaccine or symptomatic status. Emerg Microbes Infect. 2021 Nov 18:1-7. doi: 
10.1080/22221751.2021.2008776. Epub ahead of print. PMID: 34792434. 
 
4: Cotte L, Hocqueloux L, Lefebvre M, Pradat P, Bani-Sadr F, Huleux T, Poizot- 
Martin I, Pugliese P, Rey D, Cabié A; Dat’AIDS Study Group. Microelimination or 
Not? The Changing Epidemiology of Human Immunodeficiency Virus-Hepatitis C Virus 
Coinfection in France 2012-2018. Clin Infect Dis. 2021 Nov 2;73(9):e3266-e3274. 
doi: 10.1093/cid/ciaa1940. PMID: 33400777. 
 
5: Aherfi S, Pradines B, Devaux C, Honore S, Colson P, Scola B, Raoult D. Drug 
repurposing against SARS-CoV-1, SARS-CoV-2 and MERS-CoV. Future Microbiol. 2021 
Nov;16:1341-1370. doi: 10.2217/fmb-2021-0019. Epub 2021 Nov 10. PMID: 34755538; 
PMCID: PMC8579950. 
 
6: Hoang VT, Colson P, Levasseur A, Delerce J, Lagier JC, Parola P, Million M, 
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Fournier PE, Raoult D, Gautret P. Clinical outcomes in patients infected with 
different SARS-CoV-2 variants at one hospital during three phases of the 
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3 / THEMES DE RECHERCHE  
 

Infective endocarditis (IE) is a severe disease, associated with difficult diagnosis, high 
morbidity and both in-hospital and long-term mortality (15-20% 1-year mortality). IE is a 
changing disease, affecting more and more frequently older patients with a prosthetic valve 
or an intracardiac device.  
Despite some improvements, diagnosis and initiation of treatment of patients with IE are 
often too late, because of limited value of usual diagnostic methods, i.e. echocardiography 
and blood cultures. This delay causes irreversible valvar damages and thus increases 
mortality. In addition, the risk of embolism, particularly cerebral, is very high, and difficult to 
predict in the individual patient. Enhancing the individual prediction of risk of embolism is a 
major issue in IE 
 
The mission of our team is to improve the prediction of embolic events and death in IE, using 
an multiparametric approach.  
The interdisciplinarity between our specialists using specific foci and elevated level of 

expertise is the key to create the new knowledge we need on IE.  

  

To summarize, the main scientific impacts of TEAM ENDO will be: 

* to better understand the factors associated with EE and death in IE 

* to move towards an individualized therapeutic strategy (duration of treatment, optimal 

timing for surgery) 
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Dec;16(12):1159-1184. doi: 10.1080/1744666X.2021.1847640. Epub 2020 Dec  
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M, Parola P, Raoult D; IHU COVID-19 Task force.Travel Med Infect Dis. 2020 Jul-Aug;36:101791. 
doi: 10.1016/j.tmaid.2020.101791. Epub 2020 Jun 25.PMID: 32593867  

 
4. Spondylodiscitis complicating infective endocarditis.. Carbone A, Lieu A, Mouhat B, Santelli F, 

Philip M, Bohbot Y, Tessonnier L, Peugnet F, D'Andrea A, Cammilleri S, Delpierre Q, Gouriet 
F, Camoin-Jau L, Gun M, Casalta JP, Riberi A, Collart F, Martel H, Arregle F, Guedj E, Raoult D, 
Drancourt M, Tribouilloy C, Habib G.Heart. 2020 Dec;106(24):1914-1918. doi: 10.1136/heartjnl-
2019-316492. Epub 2020 May  

 
5. A 2,000-year-old specimen with intraerythrocytic Bartonella quintana.. Barbieri R, Mai BH, Chenal 

T, Bassi ML, Gandia D, Camoin-Jau L, Lepidi H, Aboudharam G, Drancourt M.Sci Rep. 2020 Jun 
22;10(1):10069. doi: 10.1038/s41598-020-66917-7.PMID: 32572066  

 
6. Effect of antiplatelet agents on platelet antistaphylococcal capacity: An in vitro study.. Hannachi 

N, Grac L, Baudoin JP, Fournier PE, Habib G, Camoin-Jau L.Int J Antimicrob Agents. 2020 
Mar;55(3):105890. doi: 10.1016/j.ijantimicag.2020.105890. Epub 2020 Jan 7.PMID: 31923572 

 
7. The distinct effects of aspirin on platelet aggregation induced by infectious bacteria.Hannachi N, 

Baudoin JP, Prasanth A, Habib G, Camoin-Jau L.Platelets. 2020 Nov 16;31(8):1028-1038. doi: 
10.1080/09537104.2019.1704717. Epub 2019 Dec 19.PMID: 31856631 

 
8. [Heparin-induced thrombocytopenia: Update].. Camoin-Jau L, Mariotti A, Suchon P, Morange 

PE.Rev Med Interne. 2021 Sep 14:S0248-8663(21)00643-3. doi: 
10.1016/j.revmed.2021.08.011. Online ahead of print.PMID: 34535328 French. 
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10.3389/fmed.2020.599626. eCollection 2020.PMID: 33392223   

 
12. A Novel Approach for Detecting Unique Variations among Infectious Bacterial Species in 
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13. Statins potentiate the antibacterial effect of platelets on Staphylococcus aureus.Hannachi N, 
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3 / THEMES DE RECHERCHE 

Infective endocarditis (IE) is a severe disease, associated with difficult diagnosis, high 
morbidity and both in-hospital and long-term mortality (15-20% 1-year mortality). IE is a 
changing disease, affecting more and more frequently older patients with a prosthetic valve 
or an intracardiac device.  
Despite some improvements, diagnosis and initiation of treatment of patients with IE are 
often too late, because of limited value of usual diagnostic methods, i.e. echocardiography 
and blood cultures. This delay causes irreversible valvar damages and thus increases 
mortality. In addition, the risk of embolism, particularly cerebral, is very high, and difficult to 
predict in the individual patient. Enhancing the individual prediction of risk of embolism is a 
major issue in IE 

The mission of our team is to improve the prediction of embolic events and death in IE, using 
an multiparametric approach.  
The interdisciplinarity between our specialists using specific foci and elevated level of 

expertise is the key to create the new knowledge we need on IE.  

To summarize, the main scientific impacts of TEAM ENDO will be: 

* to better understand the factors associated with EE and death in IE

* to move towards an individualized therapeutic strategy (duration of treatment, optimal

timing for surgery)
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Heparin-induced thrombocytopenia.. Marashi-Sabouni Z, Vayne C, Ibrahim-Kosta M, Guidon C, 
Loundou A, Guery EA, Morange PE, Camoin-Jau L.J Thromb Thrombolysis. 2021 Aug;52(2):601-
609. doi: 10.1007/s11239-020-02349-4. Epub 2021 Jan 1. 
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18. Early combination therapy with hydroxychloroquine and azithromycin reduces mortality in 
10,429 COVID-19 outpatients.. Million M, Lagier JC, Tissot-Dupont H, Ravaux I, Dhiver C, Tomei C, 
Cassir N, Delorme L, Cortaredona S, Amrane S, Aubry C, Bendamardji K, Berenger C, Doudier B, 
Edouard S, Hocquart M, Mailhe M, Porcheto C, Seng P, Triquet C, Gentile S, Jouve E, Giraud-
Gatineau A, Chaudet H, Camoin-Jau L, Colson P, Gautret P, Fournier PE, Maille B, Deharo JC, 
Habert P, Gaubert JY, Jacquier A, Honore S, Guillon-Lorvellec K, Obadia Y, Parola P, Brouqui P, 
Raoult D. Rev Cardiovasc Med. 2021 Sep 24;22(3):1063-1072. doi: 
10.31083/j.rcm2203116.PMID: 34565108 

 
19. Infective endocarditis with neurological complications: Delaying cardiac surgery is associated with 

worse outcome.. Arregle F, Martel H, Philip M, Gouriet F, Casalta JP, Riberi A, Torras O, Casalta 
AC, Camoin-Jau L, Lavagna F, Renard S, Ambrosi P, Lepidi H, Collart F, Hubert S, Drancourt M, 
Raoult D, Habib G.Arch Cardiovasc Dis. 2021 Aug-Sep;114(8-9):527-536. doi: 
10.1016/j.acvd.2021.01.004. Epub 2021 Apr 29.PMID: 33935000 

 
20. Impact of Platelet Reactivity in ACS Patients on Clinical Outcomes with Triple Antithrombotic 

Therapy.Gruttemeier J, Cottin Y, Yao H, De Maistre E, Maza M, Bonello L, Laine M, Resseguier N, 
Zeller M, Camoin-Jau L, Paganelli F.J Clin Med. 2021 Apr 8;10(8):1565. doi: 
10.3390/jcm10081565.PMID: 33917717  

 
21. Single or triple positivity for antiphospholipid antibodies in "carriers" or symptomatic patients: 

Untangling the knot.. Bertin D, Camoin-Jau L, Veit V, Resseguier N, Lambert M, Buffet Delmas P, 
Heim X, Mège JL, Morange PE, Bardin N.J Thromb Haemost. 2021 Dec;19(12):3018-3030. doi: 
10.1111/jth.15518. Epub 2021 Sep 21.PMID: 34469630 

 
22. [Heparin-induced thrombocytopenia: Update].Camoin-Jau L, Mariotti A, Suchon P, Morange 

PE.Rev Med Interne. 2022 Jan;43(1):18-25 
 

23. Case series of massive direct oral anticoagulant ingestion-Treatment and pharmacokinetics 
data.Delrue M, Chevillard L, Stépanian A, Dragoni A, Camoin-Jau L, Voicu S, Malissin I, Deye N, 
Gainnier M, Siguret V, Mégarbane B.Eur J Clin Invest. 2022 Jan 9:e13746. doi: 10.1111/eci.13746 
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Hannachi Nadji 
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Septembre 
2017 

Juillet 2020 
Enseignant 
chercheur Algérie 
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1 / IDENTIFIANTS DE VOTRE UNITE/EQUIPE DE RECHERCHE au 1er Janvier 2021 
 
 
Intitulé de l’Unité :   
 

UMR_S 1251 Marseille Medical Genetics  

 

 
 
Intitulé de l’Equipe :   
 

Aging, prenylation and cancer  

 

 
 
 
 
 

Localisation : 
 

 
Faculté de Médecine 

 
Responsable : 
 

 
Nicolas Levy 

 
 

Localisation : 
 

 
Faculté de médecine 

 
 

Responsable : 
 

 
Nicolas Levy 

 
 

Téléphone : 
 

 
04 91 32 49 25 

 
Adresse électronique : 
 

 
Nicolas.levy@univ-amu.fr 
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2 / EFFECTIFS 2020-2021 
 

 
Enseignants - Chercheurs : 4 

Chercheurs : 2 

Praticiens hospitaliers : 2 

Ingénieurs (INSERM, CNRS, autres) : 1 

Personnel Administratif et Technique Universitaire : 1 

Personnel Administratif et Technique (INSERM, CNRS, autre) : 1 

Post-doc : 1 

Etudiants en Thèse : 0 

Etudiants en Master : 1 

 
 

IDENTIFICATION DES PERSONNES de l’UFR IMPLIQUEES DANS LA RECHERCHE  2019-2020 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Nom Prénom Fonction HDR Téléphone e-mail 
Desgrouas Camille MCF Non 04 91 32 49 25 Camille.desgrouas@univ-

amu.fr 
Badens Catherine PUPH Oui 0491835513 Catherine.badens@univ-

amu.fr 
Cerino Mathieu MCU-PH Non 0491835512 Mathieu.cerino@univ-amu.fr 
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3 / THEMES DE RECHERCHE  
 

Two pathological mechanisms are evoked in laminopathies, which are not exclusive: First, the 
mechanical hypothesis proposes that alterations of the structural protein network (including the LINC 
complex) at the nuclear envelope (NE) leads to increased pathologic susceptibility to mechanical 
stress. Second, the gene expression hypothesis implies that structural changes to the NE not only 
lead to impaired transduction of signals from the extracellular and cytoplasmic domains, but also to 
disrupted chromatin organization which impacts directly on gene transcription. Up to now, the full 
relationship (from the molecular level to the whole body) between lamina mutations, alteration of the 
mecanotransductive response of the cell and the severity of the disease is not understood.  
 
The most severe forms of laminopathies, like Progeria and Familial Partial Lipodystrophy Dunnigan 
(FPLD), are very rare. At the clinical level, they share common features such as insulin resistance, 
dyslipidemia, abnormal fat distribution, and cardiovascular disease with a frequent condition called 
Metabolic Syndrome (MS). Certain forms of severe MS have been shown to be mild laminopathies 
caused by mutations in Lamin A or in proteins involved in the process of lamin A maturation 
(Decaudain, 2007, Dutour, 2011, Galand, 2016, Chan, 2016, Desgrouas 2020). Lamin A-related MS 
may represent as many as 10% of all severe MS (Dutour, 2011) but they are probably underdiagnosed 
in clinical practice because molecular testing is not systematically offered. All these different forms of 
systemic laminopathies share the presence of atherosclerosis although at various level of severity. 
 
In summary, abnormal lamin A maturation induces accelerated cellular senescence which in turn 
leads to premature aging and increased risk of atherosclerosis. The abnormal lamin A maturation 
results in the accumulation of either normal prelamin A (physiological aging), truncated prelamin A 
(Progeria) or point mutated prelamin A (Familial lipodystrophy Dunnigan type).  
 
Beside the context of laminopathies, It is today believed that alteration of mechanotransduction 
processes plays a major role in the occurrence of atherosclerosis and cardiovascular diseases (Collins, 
2014), diseases where the cells are continuously submitted to external mechanical stimuli. Several 
studies are aimed at studying the relationship between shear stress and cell shape or nuclear 
response (Lafaurie-Janvore, 2016).  
 
Our project is aimed i)at evaluate the effect of known pathogenic mutations of NE proteins on 
mechanotransduction at the cell scale and ii) at the characterization of new genes involved in cardio-
metabolic phenotypes. 
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4 / PUBLICATIONS Internationales 2020-2021 
 
1: Charnay T, Cerino M, Gonnet K, Bonello-Palot N, Bréchard MP, Badens C. A novel SUPT5H variant 
associated with a beta-thalassaemia trait. Br J Haematol. 2021 Dec 1. doi: 10.1111/bjh.17985. Epub ahead 
of print.  
2: Estève C, Roman C, DeLeusse C, Baravalle M, Bertaux K, Blanc F, Bourgeois P, Bresson V, Cano A, Coste 
ME, Delteil C, Lacoste C, Loosveld M, De Paula AM, Monnier AS, Secq V, Levy N, Badens C, Fabre A. Novel 
partial loss-of-function variants in the tyrosyl-tRNA synthetase 1 (YARS1) gene involved in multisystem 
disease. Eur J Med Genet. 2021 Oct;64(10):104294. doi: 10.1016/j.ejmg.2021.104294.  
3: Riccardi F, Astier A, Grisval M, Maillard A, Michaud V, Badens C, Gordon CT, Trimouille A, Faivre L, Amiel 
J, Sigaudy S, Gorokhova S. Correspondence on "De novo variants in MED12 cause X-linked syndromic 
neurodevelopmental disorders in 18 females" by Polla et al. Genet Med. 2021 Oct;23(10):2003-2004. doi: 
10.1038/s41436-021-01208-8.  
4: Caralli M, Roman C, Coste ME, Roquelaure B, Buffat C, Bourgeois P, Badens C, Fabre A. Genetic 
Enteropathies Linked to Epithelial Structural Abnormalities and 
 Enteroendocrine Deficiency: A Systematic Review. J Pediatr Gastroenterol Nutr. 2021 Jun 1;72(6):826-
832.  
5: Joly P, Bonello-Palot N, Badens C, Pissard S, Chamouine A, Bernaudin F, Bertrand Y, Connes P, Renoux C. 
HbF-promoting polymorphisms may specifically reduce the residual risk of cerebral vasculopathy in SCA 
children with alpha- thalassemia. Clin Hemorheol Microcirc. 2021;77(3):267-272. doi: 10.3233/CH-
200951.  
6: Varlet AA, Helfer E, Badens C. Molecular and Mechanobiological Pathways Related to the 
Physiopathology of FPLD2. Cells. 2020 Aug 23;9(9):1947. doi: 10.3390/cells9091947. PMID: 32842478;  
7: Chavany J, Cano A, Roquelaure B, Bourgeois P, Boubnova J, Gaignard P, Hoebeke C, Reynaud R, Rhomer 
B, Slama A, Badens C, Chabrol B, Fabre A. Mutations in NBAS and SCYL1, genetic causes of recurrent liver 
failure in children: Three case reports and a literature review. Arch Pediatr. 2020 Apr;27(3):155-159. doi: 
10.1016/j.arcped.2020.01.003. Epub 2020 Mar 4.  
8: Torre LDCR, Díaz FJP, Cortés BI, López VMR, López JYS, Anzaldo FJS, Torres MTM, Gonnet K, Badens C, 
Bonello-Palot N. Three Mexican Families with β thalassemia intermedia with different molecular basis. 
Genet Mol Biol. 2020 Feb 3;42(4):e20190032. doi: 10.1590/1678-4685-GMB-2019-0032. PMID: 32142096;  
9: Desgrouas C, Varlet AA, Dutour A, Galant D, Merono F, Bonello-Palot N, Bourgeois P, Lasbleiz A, 
Petitjean C, Ancel P, Levy N, Badens C, Gaborit B. Unraveling LMNA Mutations in Metabolic Syndrome: 
Cellular Phenotype and Clinical Pitfalls. Cells. 2020 Jan 28;9(2):310. doi: 10.3390/cells9020310. PMID: 
32012908;  
10: Bonello-Palot N, Laine M, Cuisset T, Ronchard T, Desgrouas C, Merono F, Ibrahim-Kosta M, Cerino M, 
Blanchard A, Bourgeois P, Levy N, Loundou A, Morange PE, Alessi MC, Badens C, Bonello L. High 
prevalence of mutations in perilipin 1 in patients with precocious acute coronary syndrome. 
Atherosclerosis. 2020 Jan;293:86-91. doi: 10.1016/j.atherosclerosis.2019.12.002.  
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Cerino Mathieu 
Impasses diagnostiques dans les 
maladies rares 

2018 Mars 2021 MCU-PH 
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de financement  

Date de 
début 

Date de  
fin 

C Badens Mecanotransduction, 
mecanotransmission et lamines 

AMIDEX 2018 2021 

N Bonello-Palot Caractérisation des variants de 
la perilipine 1 dans une cohorte 
de patients ayant présenté un 
SCA précoce 

AORC APHM 2021 2023 
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1 / IDENTIFIANTS DE VOTRE UNITE/EQUIPE DE RECHERCHE au 1er Janvier 2021 

Intitulé de l’Unité : 

UMR 257 Vecteurs – Infections Tropicales et Méditerranéenne, Aix Marseille Université, 
IRD, AP-HM, IHU-Méditerranée Infection 

Localisation : 
IHU, Institut Hospitalo-universitaire Méditerranée Infection 

19-21, bd Jean Moulin
13005 Marseille 

Responsable : 
Philippe PAROLA 

Intitulé de l’Equipe : 

Equipe 7 « Eucaryotes tropicaux pathogènes » 

Localisation : 
IHU 

Responsable : Stéphane Ranque 

Téléphone : 
+33 413 73 20 01

Adresse électronique : 
stephane.ranque@ap-hm.fr 
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2 / EFFECTIFS 2020-2021 
 

 
Enseignants - Chercheurs : 
 

7 (MCU, MCU-PH, PU-PH) 

Chercheurs : 0 

Praticiens hospitaliers : 
 

0 

Ingénieurs (INSERM, CNRS, autres) : 
 

0 

Personnel Administratif et Technique Universitaire : 
 

1 

Personnel Administratif et Technique (INSERM, CNRS, 
autre) : 

 

Post-doc :  

Etudiants en Thèse : 
 

8 

Etudiants en Master : 2 

 
 

IDENTIFICATION DES PERSONNES IMPLIQUEES DANS LA RECHERCHE 2020-2021 
Nom Prénom Fonction HDR Téléphone e-mail 

AZAS Nadine PU et PH Oui  0491835564 Nadine.azas@univ-amu.fr  
CASSAGNE Carole MCU-PH Non +33413732001 carole.cassagne@ap-hm.fr 
COHEN Anita MCU-PH Non  Anita.cohen@univ-amu.fr 
DUMETRE Aurélien MCU Non 0491835544 Aurelien.dumetre@univ-

amu.fr 
HUTTER Sébastien ASI Non  Sebastien.hutter@univ-amu.fr  
L’OLLIVIER Coralie MCU-PH Non +33413732001 Coralie.lollivier@ap-hm.fr 
RANQUE Stéphane PU-PH Oui +33413732001 stephane.ranque@univ-amu.fr 
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3 / THEMES DE RECHERCHE  
 

1) Epidemiology 

Ins and outs of the environmental transmission of protozoan parasite: Toxoplasma gondii and 
Cryptosporidium parvum. 

High prevalence of T. gondii infections in people could be related to the persistence of the oocyst 
form of the parasite throughout the environment. To ascertain the impact of oocysts in the 
epidemiology of toxoplasmosis, we study how oocysts resist environmental conditions including 
chemical disinfectants. We are investigating the role of the structure and biophysical properties of 
the oocyst and sporocyst walls in these processes by using imaging (fluorescence, TEM) and single-
cell force measurement (AFM, optical tweezers, micropipette aspiration) techniques in collaboration 
with Pierre-Henri Puech (Inserm U1067 LAI, Marseille), Julien Husson (CNRS 7646 LadHyx, 
Palaiseau), and David Ferguson (Univ. Oxford, UK). This research is part of a larger ANR-funded 
consortium that studies the global response of protozoan oocysts facing physical or chemical 
stresses at the molecular and cellular levels. This consortium includes the groups of Isabelle Villena 
and Loïc Favennec (EA3800 ESCAPE Reims & Rouen, France), C. Schaeffer (IHC, Strasbourg), Frédéric 
Ariey (Inserm U1016 Cochin Paris), and Stéphanie La Carbona (Actalia company, St Lô). In parallel, as 
manipulators are at risk of infection with T. gondii oocysts, we are investigating non human Eimeria 
sp. parasites as safe surrogate models of T. gondii oocysts for both basic and applied purposes. Since 
January 2021, this work benefits from a CIFRE PhD (Laure Augendre) co-supervised by A. Dumètre 
(Vitrome), D. Aubert (Reims), and S. La Carbona (Actalia). In 2021, we have started to work on another 
protozoan parasite, Cryptosporidium parvum, one of the most prevalent digestive parasites 
worldwide, for which the therapeutic arsenal is very limited. We aim at recapitulating the life cycle of 
this parasite in vitro to provide a user-friendly platform enabling (I) basic investigations of the biology 
of the parasites, (ii) the screening of new molecules (link to Team topic 2 ‘New anti-parasitic 
molecules’), and (iii) isolation of the parasite from patients (M2R Sébastien Hutter). 

Epidemiology of human mycoses in Africa  
Human mycoses are underdiagnosed in most African countries. Our team has developed an 
internationally recognized expertise in mycoses diagnosis and clinical fungi identification. MALDI-TOF 
microorganisms’ identification platforms will soon be available in a growing number of African 
countries. In particular the GIRAFE project (Groupement de Recherche International en Afrique sur 
l’Emergence, described in the Team V1 project section), which is coordinated by VITROME, will 
implement MALDI-TOF-based identification facilities in five Sub-Saharan African countries. We will 
aim to describe the epidemiology of human mycoses in African countries and foster a major 
qualitative leap forward in mycoses diagnosis, which will result in a striking direct benefit for the 
populations that are burdened with these neglected diseases in Africa. 

Environmental reservoirs of clinical fungi 
Whereas a growing number of studies have focused on the inter-human transmission of human 
mycoses, data regarding environmental sources, including animal reservoirs are relatively scarce. In 
line with the “One Health” approach, in collaboration with the Laboratoire Population Environnement 
Développement (UMR-151, Aix-Marseille Univ., IRD), we will investigated how the clinical fungi are 
distributed in the environmental and in sympatric human or animal hosts. 
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Population genetic of tropical eukaryotic pathogens. 

By applying molecular typing methods, such as Variable Number Tandem Repeats (VNTR) analysis, 
we will address the genetic diversity of fungi and protozoa (particularly T. gondii , P. falciparum and 
Shistosoma haematobium) populations in various study sites in Africa aiming to highlight a genetic 
differentiation associated with geographical structures or particular epidemiological or transmission 
patterns and to estimate the impact of chemotherapy or vaccine-based control measures on the 
genetic structures of tropical eukaryotic pathogen populations.  

 
2) Search for and development of new therapeutic compounds against protozoa  

 
Leishmaniasis and Malaria are part of the six priority diseases of the World Health Organization 
research program on tropical diseases. The absence of chemo-prophylaxis, the difficulties of anti-
vector fight and the numerous limits of current drug treatments render the identification and/or 
development of new therapeutic compounds an urgent need. We will continue to screen original 
compounds from both pharmacochemical and ethnopharmacological approaches against Plasmodium 
and Leishmania sp. From various libraries of compounds (obtained by ourselves or through 
collaborations: LPCR, CNRS 7273, Marseille; ARNA, INSERM U869, Bordeaux, France…), we will 
conduct in vitro evaluation of cytotoxicity and antiparasitic activity. Hit to lead studies will be 
completed by mechanistic analyses. Best compounds could be also tested against clinical samples 
and in vivo.  
Complementarily, we will investigate, by ourselves or through collaborations, synthesis and/or study 
of compounds interacting with metabolic pathways of parasites. Results which will be obtained with 
already existing products will guide pharmacomodulation studies and lead to original compounds 
making action of commercialized medicines easier. 
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4 / PUBLICATIONS 2020-2021 
 
PUBLICATIONS INTERNATIONALES 
 

1. Estelle Menu, Jordi Landier, Elsa Prudent, Stéphane Ranque, Coralie L’Ollivier. Evaluation of 
11 DNA Automated Extraction Protocols for the Detection of the 5 Mains Candida Species 
from Artificially Spiked Blood. J Fungi (Basel) 2021 Mar; 7(3): 228. 

2. Estelle Menu, Romain Blaizot, Charles Mary, Stéphane Simon, Antoine Adenis, Denis 
Blanchet, Coralie L’Ollivier, Stéphane Ranque, Magalie Demar. Immunoblot for the Diagnosis 
of Cutaneous Leishmaniasis in French Guiana. Am J Trop Med Hyg. 2021 Jun; 104(6): 2091–
2096 

3. Dyhia Amrane, Christophe-Sébastien Arnold, Sébastien Hutter, Julen Sanz-Serrano, Miguel 
Collia, Amaya Azqueta, Lucie Paloque, Anita Cohen, Nadia Amanzougaghene, Shahin Tajeri, 
Jean-François Franetich, Dominique Mazier, Françoise Benoit-Vical, Pierre Verhaeghe, Nadine 
Azas, Patrice Vanelle, Cyrille Botté, Nicolas Primas. 2-Phenoxy-3-
Trichloromethylquinoxalines Are Antiplasmodial Derivatives with Activity against the 
Apicoplast of Plasmodium falciparum. Pharmaceuticals (Basel) 2021, 14(8) :724. 

4. Gendrot M, Jardot P, Delandre O, Boxberger M, Andreani J, Duflot I, Le Bideau M, Mosnier J, 
Fonta I, Hutter S, La Scola B, Pradines B. In Vitro Evaluation of the Antiviral Activity of 
Methylene Blue Alone or in Combination against SARS-CoV-2. J Clin Med.2021.10(14). 

5. Carole Eldin, Coralie l’Ollivier, Stephane Ranque, Philippe Gautret, Philippe Parola. Chiclero’s 
Ulcer” Due to Leishmania mexicana in Travelers Returning from Central America: A Case Report 
and Review of the Literature. Pathogens. 2021 Sep; 10(9): 1112. 

6. Henriette Bosson-Vanga, Nicolas Primas, Jean-François Franetich, Catherine Lavazec, Lina 
Gomez, Kutub Ashraf, Maurel Tefit, Valérie Soulard, Nathalie Dereuddre-Bosquet, Roger Le 
Grand, Mélanie Donnette, Romain Mustière, Nadia Amanzougaghene, Shahin Tajeri, Peggy 
Suzanne, Aurélie Malzert-Fréon, Sylvain Rault, Patrice Vanelle, Sébastien Hutter, Anita 
Cohen, Georges Snounou, Pierre Roques, Nadine Azas, Prisca Lagardère, Vincent Lisowski, 
Nicolas Masurier, Michel Nguyen, Lucie Paloque, Françoise Benoit-Vical, Pierre Verhaeghe, 
Dominique Mazier. A New Thienopyrimidinone Chemotype Shows Multistage Activity 
against Plasmodium falciparum, Including Artemisinin-Resistant Parasites. Microbiol Spectr, 
9(2). 

7. N. Hammoudi, C. Cassagne, M. Million, S. Ranque, O. Kabore, M. Drancourt, D. Zingue, A. 
Bouam. Investigation of skin microbiota reveals Mycobacterium ulcerans-Aspergillus sp. trans-
kingdom communication. Sci Rep. 2021; 11:  
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8. Stéphane Bretagne, Karine Sitbon, Françoise Botterel, Sarah Dellière, Valérie Letscher-Bru, 

Taieb Chouaki, Anne-Pauline Bellanger, Christine Bonnal, Arnault Fekkar, Florence Persat, 
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