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Bienvenue dans la 2e newsletter de la DRCI dans son nouveau
format ! Nous souhaitons la publier a un rythme de trois ou
quatre par an et je remercie chaleureusement le Pr Claude
Dubray, pour son travail de coordination.

Jespére que vous prendrez plaisir a parcourir cette newsletter.
N'hésitez pas a nous faire part de vos suggestions pour les
prochaines éditions. Vous trouverez un QR code en fin de lettre
donnant accés a une boite a idées. Je remercie également le
service communication, toujours disponible et de bon conseils
pour valoriser les succées des équipes du CHU en matiere de
recherche et d’'innovation au travers de la newsletter et d’autres
supports de communication.

Cette newsletter a deux objectifs :
* Le premier est de mettre en lumiére le travail des équipes de
recherche, mais aussi de vous informer sur les thématiques
d’excellence et les ressources disponibles localement
(techniques innovantes, plateformes...) qui peuvent vous aider
pour vos propres travaux.
Ainsi, dans cette édition, vous pourrez découvrir le Département
Intelligence Artificielle et Applications Médicales (DAI2ZM) que le
Pr Bartoli met en place, vous questionner sur l'intérét de la
méthode des trajectoires en recherche clinique, avoir
connaissance du programme de soutien a la recherche paramé-
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-dicale, financé par le CHU, via la DRCI, et piloté en lien avec la Coordination générale des
soins, ou encore constater la bonne moisson de publications sur ce début d’année.

* Le second objectif est de vous tenir informés de 'avancement du projet que notre équipe

porte pour la recherche au CHU de Clermont-Ferrand.

Nous remercions les Pr Isabelle Barthélémy et Pierre Clavelou pour la confiance accordée 18
mois auparavant. Notre projet est médical. Notre projet est ambitieux. Notre projet est
collectif. En effet, en plus des huit PU-PH de la gouvernance médicale de la DRCI, vous étes
nombreux a nous témoigner votre soutien et a avoir accepté de participer aux différentes
commissions et comités que nous avons mis en place pour améliorer le quotidien des
chercheurs et la transparence sur I'attribution des moyens de recherche. Ce travail collectif
implique bien évidemment tout le personnel de la DRCI qui nous aide a atteindre nos
objectifs et dont les compétences nous sont indispensables. Merci a eux !
Vous pourrez ainsi constater dans cette newsletter les réussites de ce travail collectif en lisant
le retour sur l'audit 2022 ISO 9001, le rapport d’activité du nouveau Comité d'éthique
recherche (CER) du CHU, encore appelé IRB, ou la mise en place du guichet unique via la

Plateforme d'accompagnement de la recherche clinique (P.A.R.C.).

Nous avons déja des résultats, mais la réussite de notre projet repose essentiellement sur la
mise en application du contrat de programme de la recherche 2023-2027 signé en début
d’année. Pour rappel, un fléchage d’une partie de la dotation socle MERRI vers le budget de
la recherche va permettre une augmentation de ce dernier de plus de 3 millions d’euros par
an. La moitié de cette somme sera directement restituée aux chercheurs et, dans cette
optique, les dialogues de gestion avec les responsables d’'UIC ont débuté. L'autre moitié
financera les plateformes communes existantes (IRM3T, etc.), futures (SNDS, DIA2M), I'appel
d'offre interne qui passera de 360.000€ a 500.000<€, le nouvel appel d’offre translationnel et
bien d’autres actions transversales. Ce contrat historique doit tous nous responsabiliser et
nous aider a mener a terme de beaux projets de recherche et donc a publier encore plus.
Nous montrerons ainsi a la Direction Générale qu’elle a eu raison en prenant la décision
courageuse de signer le contrat. Je suis persuadé qu’un cercle vertueux va émaner de ce

projet.

Bonne lecture a toutes les équipes de recherche de notre établissement et merci par avance

de vos retours via la boite a idées.
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Mise en place d'un Département
Intelligence Artificielle et
Applications Médicales (DIA2M)

par Pr Adrien Bartoli

Quelques rappels sur l'intelligence
artificielle et ses apports dans les
domaines de la recherche clinique
et des soins.

L'intelligence artificielle (IA) peut étre
définie comme l|la capacité, pour une
machine, d’'accomplir des taches
nécessitant l'intelligence humaine. L'IA est
utilisée  pour accomplir des taches
impliguant la perception, la synthése et
l'inférence d'informations, pour la
résolution de problemes et la prise de
décision. Elle est particulierement efficace
pour l'accomplissement de taches de
traitement des langues naturelles et
d'interprétation d'images. Dans le domaine
médical, I'lA est par exemple utilisée pour
concevoir des robots de discussion comme
le CovidBot de Clevy ou pour interpréter
automatiqguement les imageries comme le
font certains modules de la plateforme
Edison de GE Healthcare.

L'lA est un domaine scientifique datant des
années 1950. Les modeles et systemes mis
en ceuvre ont largement évolué depuis. L'IA
est passée de régles symboliques définies
par des experts a l'apprentissage a

partir de données étiquetées. L'étiquetage
d'une donnée désigne le fait de rechercher
- généralement auprés d'un expert - et de
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stocker la réponse attendue pour la tache
a accomplir.

L'apprentissage peut étre mis en oceuvre a
partir d'une caractérisation des données
prédéfinie par des experts ou a partir des
données brutes, cette derniére approche
étant généralement basée sur des modeles
de réseaux de neurones artificiels profonds.
Ces modeéles sont généralement virtuels,
car ils existent sous forme numeérique. Le
qualificatif profond se réfere au nombre
élevé de couches structurant le réseau de
neurones. Techniguement, le réseau de
neurones est paramétré par un ensemble
de nombres que I'on nomme des poids, qui
refletent la sensibilité de chague neurone
artificiel au signal qu’il recoit. La valeur

numeérique des poids du réseau de
neurones détermine donc la tache
accomplie. L'ensemble des poids est
généralement de trés grande taille,

dépassant typiquement la dizaine de
millions. Ces poids sont spécifiguement
réglés par l'ingénieur lors d'une étape
nommeée entrainement. Cette étape est
colteuse en puissance de calcul et donc en
énergie  électrique. Elle utilise des
calculateurs dédiés basés sur la
technologie GPU, permettant d'effectuer
des milliers de calculs simples en parallele.
L'approche de I'lA par apprentissage a
partir de données brutes avec un réseau de
neurones profonds est nommée apprentis-
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-sage profond. Cette approche représente
|'état de l'art ; le grand public I'assimile
souvent au terme IA, bien que [I'lA
regroupe en réalité un ensemble
d'approches beaucoup plus large.

Les problématiques actuelles de
I'lA, dans un contexte local et
national qui se veut porteur

L'apprentissage profond a connu de
grandes avancées sur les 15 dernieres
années, qui l'ont porté au stade de
technologie. En effet, I'lA impacte déja
fortement I'ensemble de la société et
notamment la santé, avec des logiciels et
systémes d'ores et déja disponibles pour le
grand public et les professionnels.

Au-dela de cette présence technologique
croissante, I'lA et ses applications en santé
forment aussi un objet de recherche. Par
exemple, l'entrainement d'un réseau de
neurones profond nécessite, en plus d'une
grande puissance de calcul, une grande
guantité de données étiquetées par des
experts. Or, il existe de nombreux cas ou la
gquantité de données est moindre, ou
'effort nécessaire a [|'étiguetage est
prohibitif, ou encore ou l'étiquetage est
problématique car la tache est ambigué.
L'entrainement d'un réseau de neurones
avec peu de données, avec des données
non étiquetées ou encore avec des
étiguettes peu fiables forment une partie
des grands problémes actuels de |la
recherche méthodologique en |A. La 27e
section Informatique du Conseil National
des Universités s'occupe en grande partie
de cette recherche au niveau académique.
L'adaptation des méthodes a la frontiere
des connaissances pour répondre aux
problématiques en santé forme des sujets
de recherche complexes, interdisci-
plinaires et translationnels nécessitant le
travail commun de personnels de santé et
d'informaticiens spécialistes de I'lA. Ce
type de collaboration n'est pas nouveau, y
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compris au sein du périmetre clermontois,
ou un leadership international a été
construit sur certaines applications. Forte
de cet atout et du dynamisme des
personnels du CHU, la DRCI a soutenu le
projet de création d'un Département IA,
dont la mission est d'accompagner la
recherche en |A et son utilisation comme
vecteur d'innovation.

Un socle local déja opérationnel,
fondé sur des acteurs fortement
motivés

Le Département IA, dont I'acronyme
DIA2M se prononce “diademe” et signifie
Département intelligence artificielle et
applications médicales. Il se base sur un
historigue, des compétences et des
spécificités clermontoises. En particulier,
les chercheurs clermontois sont aux avant-
postes de la recherche en traitement des
images optiques ; il s'agit d'une modalité
d'images dont nous sommes tous
coutumiers car elle s'apparente aux
appareils photos et caméras numériques.
Le traitement automatique des images
optiques par I'lA s’inscrit dans le domaine
scientifigue de la vision par ordinateur,
gque l'on retrouve au sein de I'Institut
Pascal, un laboratoire de I'UCA et du CNRS,

partenaire des premiers travaux
clermontois. Certains de ces travaux
concernent la chirurgie mini-invasive,

comme illustré sur la figure ci-aprés, avec
des applications en assistance au geste
chirurgical par réalité augmentée obtenus
en chirurgie gynécologique avec les Prs
Canis et Bourdel et en chirurgie digestive
avec les Prs Buc et Le Roy (désormais chef
de service au CHU de Saint-Etienne) ou
encore en endoscopie digestive, avec des
résultats en reconnaissance des lésions
obtenus en coloscopie avec les Pr
Poincloux et Abergel. Si une caméra n’'est
pas utilisée pour le soin ou déja présente
sur le lieu de soin, elle peut y étre intro-
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gynécologie Illustration des prototypes
€D imagerie préapérataire d’assistance au geste en

tumeurs -, - Ze3)
ﬁ 7 = i chirurgie mini-invasive
C:> =g ... = A ; : | — développés & Clermont-Fd.

Bl s Un Ter module d'IA prépare

{}ochimmie miniinvasiva un modele 3D virtuel de
I'organe et de ses

structures internes & partir
de I'imagerie préopératoire
scanographique ou IRM. Un
i 2nd module d'IA fusionne
Mirg i tumeurs vai ces ce modeéle virtuel avec
L] augmentée I'image chirurgicale et

g S ‘ ; . o présente au chirurgien une
robotique JITE vision qugmentée avec

transparence virtuelle de

= vision
classique
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I'organe.

-duite, comme cela a été fait pour missions du département, définies comme
|'assistance au geste par réalité suit :
augmentée en chirurgie maxillofaciale l.recherche translationnelle impliguant
avec les Prs Pham-Dang et Devoize. des systéemes d'lA ;

2.recherche et veille méthodologiques en
Quels accompagnements attendre A
de ce nouveau département ? 3.collecte, organisation, étiquetage et

stockage des données pour I'lA;
4.montage de projets impliquant de I'lA ;
5.mise en relation entre cliniciens et

chercheurs en IA ;
6.soutien a la publication cliniqgue et

translationnelle ;
7.transfert industriel.
En termes de moyen, DIA2M compte en
mars 2023 un responsable scientifique a
temps partiel et un étudiant en theése de
science CIFRE. Le recrutement de deux
ingénieurs |A est prévu a court terme.
DIA2M devra se doter d'une infrastructure
de stockage des données et de calcula-
teurs spécifigues a I'lA. Le département
devrait a terme pouvoir apporter un
service ouvert a tout type de projet
impliquant de I'lA et entrant dans son
champ de compétences, afin d'accom-
pagner au mieux les équipes cliniques
dans l'exploitation des données qu'elles
produisent via l|'utilisation des nouveaux
outils, prometteurs et complexes, issus de
la recherche méthodologique en IA.

DIA2M vise a fournir un service et un
accompagnement a la recherche et a
I'innovation par I'lA, en se basant sur la
notion de projets. Ces projets pourront
étre déposés au fil de Il'eau par les
personnels du CHU et ses partenaires via
une fiche projet IA initial. Cette fiche
rassemble des informations sur le contexte
et les attentes du projet, comme les
objectifs cliniques, les données disponibles
et l'approche scientifigue envisagée.
L'acceés au modele de fiche et le dépdbt
d'un projet se feront dans un premier
temps par courrier électronique, via une
simple demande auprés du responsable du
département ou en utilisant I'adresse
électronique générique du département
(dia2m@chu-clermontferrand.fr). A plus
long terme, le processus devrait intégrer
le guichet unique de la DRCI. Les projets
seront examinés par le conseil médico-
scientifique de DIA2M, qui pourra proposer
un accompagnement en suivant les
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Modéles de trajectoires pour

données longitudinales
Les statistiques a I'heure de la

meédecine personnalisée ?

[

ANOI9O0TOHLIN

Par Bruno Pereira, responsable du secteur biométrie -

médico-économie a la DRCI

Problématique des mesures
répétées

Il est rare aujourd’hui de mener un projet
de recherche clinique sans collecter des
données a plusieurs moments pour un
méme individu dans le but d'étudier
I'évolution de son état de santé au fil du
temps et de mesurer l'efficacité des
interventions de santé. Ces données dites
répétées ou longitudinales peuvent étre
recueillies a des intervalles réguliers (par
exemple, toutes les semaines, tous les mois
ou tous les ans) ou a des moments non
réguliers, en fonction de [|'étude, du
contexte clinique et de la fréquence de
suivi requise.

Les modeles statistiques utilisés pour
analyser les données longitudinales sont
généralement des modéles pour données
répétées (analyse de variance pour données
répétées, modeles mixtes) permettant
d'étudier I'évolution de variables au cours
du temps tout en modélisant la variabilité
inter et intra individuelle (effet sujet),
autrement dit en prenant en compte la
structure de corrélation entre les
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individu. Ces
résultats

observations pour

chaque
modeles comparent donc des
moyennés a chaque temps d’'évaluation.

"Les statistiques sont un peu comme une
lampe de poche sur un chemin sombre :

elles illuminent le chemin, mais ne le
rendent pas plus facile a parcourir." A
I'heure de la médecine personnalisée, cette
citation de Roger Koenker prend tout son
sens. Décrire des populations d'individus a
'aide d'estimations moyennées revient a
simplifier a I'extréme la complexité de la
variabilité intra et inter individuelle du
contexte clinique réel d’autant que, dans la

plupart des cas, des sous-groupes
d'individus inconnus ou inattendus (on
parle de classes latentes) partagent des

schémas similaires de symptémes clini-
gues, de comportements ou d'utilisation
des soins de santé. Tout le challenge
d'approches plus récentes est la : comment
d'une science qui utilise des données
individuelles pour parler au nom d'un
échantillon, nous pouvons revenir a
I'individu et a des approches statistiques
centrées sur l'individu ?

NIOD 31
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Modélisation de trajectoires pour
I'identification de sous-groupes
d’individus partageant des profils
communs

"Les statistiques sont souvent appelées la
science des données, mais en réalité, ce
sont les données qui nous enseignent la
science des statistiques.” (Hadley
Wickham)

Ainsi, des approches de modélisation de
trajectoires ont été développées pour
relever ce défi. Les statistiques sont
devenues complexes car la clinique est
devenue complexe. Ces méthodes se
concentrent simultanément sur les
relations entre les individus et pour chaque
individu. Leur objectif est de classer les
individus en sous-groupes ou classes
distinctes en fonction de schémas de
réponse personnels, d’évolution d'une
guantité, d'un comportement, d'un
biomarqueur ou d'une autre mesure
d'intérét répétée dans le temps. La
classification est effectuée de maniére a ce
que les individus d'un sous-groupe donné
partagent de plus grandes similitudes
d'évolution du parametre a I'étude que les
individus de sous-groupes distincts.
L'identification de différents sous-groupes
dans une population donnée peut étre utile
a bien des égards ; regrouper les individus
en fonction d’évolutions similaires peut
permettre aux chercheurs de développer
des pratigues cliniques ou des actions de
préventions plus personnalisées. En effet,
une fois les sous-groupes identifiés
(trajectoires distinctes), I'appartenance a la
trajectoire peut étre utilisée comme
variable dépendante pour identifier les
prédicteurs des trajectoires de santé ou
comme variable indépendante pour
explorer leur impact sur les résultats futurs
en matiére de santé. Ainsi, "la
biostatistique est le pont qui relie les
données aux décisions en matiere de
santé." (Doug Altman)
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Un domaine de recherche treés
actif. Quelle approche faut-il
privilégier ?

Différentes approches aux acronymes plus
exotigues les uns que les autres ont été

proposées ces derniéres années : GMM
(growth mixture modeling), GBTM (group-
based trajectory models), LTA (latent

transition analysis) et LCA (latent class
analysis). Les articles de Nguena Nguefack
et al. (Clin Epidemiol 2020) et Colin et al.
(Int. J. Environ. Res. Public Health 2022)
sont des références intéressantes en
termes de revue de la littérature et de
description de ces différentes méthodes.
Méme si des écueils lui sont régulierement
reprochés, l'approche GBTM est une de
celles les plus couramment utilisées. Il
s'agit d'une technique d'analyse de
données longitudinales qui permet
d'identifier des sous-groupes de sujets
présentant des trajectoires d’évolution
similaires dans le temps pour une variable
donnée en utilisant une stratégie de
modélisation multinomiale pour
approximer la répartition de la population
avec différentes distributions. Une étude
menée sur 100 patients génére 100
trajectoires individuelles ; a partir de
I'évolution longitudinale de chaque
individu, la probabilité d'appartenir a une
trajectoire spécifigue est alors calculée et
les individus sont alors réunis par
trajectoires selon la valeur de cette
probabilité. Le modele logit est utilisé pour
les variables dépendantes dichotomiques
et le modéle normal censuré pour les
variables continues.

Un exemple d'application des
modeéles de trajectoires (Figure 1)

Dans I'étude OKAPI publiée dans Pain en
2022 (Corriger et al.), le Pr Pickering (CIC
1405 - CHU Clermont-Ferrand) et son
équipe ont évalué l'effet a long terme de la
kétamine sur la douleur chez des patients
souffrant de douleur chronique réfractaire.
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Cette étude observationnelle prospective kétamine (256 patients) vs 5,7 + 2,0 a 6 mois
multicentrique de suivi a un an, menée (167 patients) vs 5,7 + 1,8 a 12 mois soit une
dans 30 cliniques de la douleur francaises taille d'effet de 0,61 [0,40 ; 0,80] (p<0,001).
ou la kétamine est couramment prescrite, Une analyse par modeles de trajectoires a
s'est concentrée sur les patient(e)s ayant permis d’identifier différentes trajectoires
subi une unique procédure d'admi- d'évolution de la douleur (figure B) : une
nistration de kétamine ; c'est la premieéere petite proportion de patients  (16%,
fois qu'une étude suit des patient(e)s trajectoire 1) a présenté une diminution
souffrant de douleur chronique traités par significative de la douleur ; les autres
kétamine au-dela de 3 mois. Le critere de patients (trajectoires 2 et 3), malgré une
jugement principal était l'intensité de la importante diminution initiale de |la
douleur (échelle numérique d'évaluation de douleur pendant quelques mois, souffraient
la douleur de O a 10) avant et aprés encore de douleurs modérées a séveres
l'administration de kétamine tous les mois tout au long de I'année. La modélisation de
pendant 1 an. Le résultat principal montrait trajectoires permet de mieux caractériser
une diminution significative de la douleur et appréhender la variabilité intra et inter
(figure A) : 6,8 £+ 1,8 a I'inclusion vs 5,7 £ 1,9 individuelle au fil du temps, par rapport
une semaine apres I'administration de la aux résultats basés sur des estimations
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Pl TRy

{rusnsmrical pain rating seals mean1S0]

/
a
|/
)

[ / M\ |
0 ISNETNT Y Iod
2 :
P AN AL / ﬁm}.’gﬁﬁfm; B
N A R
= B e e
gs - Sl“\-_er:wl | Trajectory 3 I "‘.Lé}hg:@m% ’I’m
'EE' : :-H-____ Mt;deﬂlrpait | Bl E\?g'%' :‘%HQL““{';[A‘
N P R i T | | 2R el IR X
-E- : mwln T T T T T T T
o
j‘i ﬁ' ML M2 M3 MA M5 ME MT MB MO MID ML Mi2 </

I 0 | . B



o e -

i

moyennées. De plus, l'identification de ces
trajectoires a permis de mettre en
évidence différents profils de patients : les
patients présentant des caractéristiques de
douleur neuropathique étaient plus
susceptibles d'étre dans la trajectoire de

"douleur légéere" (trajectoire 1 bleue) et
pouvaient donc répondre plus favora-
blement a la kétamine. A l'inverse, les

patients avec une fibromyalgie étaient plus
a risque d'étre dans la trajectoire "douleur
intense" (trajectoire 3 rouge) avec un
niveau plus élevé d'anxiété et de
dépression et une moins bonne qualité de
vie.

"A I’heure du big data et
des données massives de
santé, les modeéles de
trajectoires pour données
longitudinales permettent
de remettre I'individu au
centre du jeu statistique"

Il est également intéressant de noter que les
patients souffrant de douleurs neuro-pathiques et
de fibromyalgie étaient présents dans les
différentes trajectoires, suggérant que différents
sous-types peuvent exister dans le méme type de
douleur et peuvent réagir differemment a la
kétamine. Ces résultats (i) suggerent une
complexité de la réponse a la kétamine dans le
traitement du soulagement de la douleur
chronique en fonction des caractéristiques de la
douleur, du niveau d'anxiété et de dépression ou de
la qualité de vie et (ii) orientent les recherches
futures vers un sous-typage des patients afin de
fournir le traitement le plus efficace et le plus
sécure de la maniere la plus personnalisée possible.
En cela, "La biostatistique est un outil essentiel
pour comprendre la complexité de la santé
humaine." (David Spiegelhalter).
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De nouvelles perspectives pour
I’exploitation des big data

A |'heure du big data et des données

massives de santé, les modeles de
trajectoires pour données longitudinales
font partie de ces méthodes qui

permettent de remettre I'individu au centre
du jeu statistique. Mais, "la biostatistique
étant comme un télescope, elle nous
permet de voir l'invisible" (Norman
Breslow) ; les études en santé sont fréque-
mment confrontées a des informations
manqgquantes, pour des raisons multiples,
qui forcément complexifient encore un peu
plus I'ensemble des aspects décrits, dans
cet article notamment, en termes de nature
statistique des données manqguantes, de
profils des patients avec données
manqgquantes et d'impact de ces données
manquantes invisibles sur les évolutions
moyennées et individuelles des trajectoires.
Tout un champ encore en cours
d'exploration pour une science (les
statistiques) qui a fait ses débuts en 1749..

Quelques références
votre information :

pour compléter

Nguena Nguefack HL et al. Trajectory Modelling
Techniques Useful to Epidemiological Research: A

Comparative Narrative Review of Approaches. Clin
Epidemiol. 2020 Oct 30;12:1205-1222.
Colin-Chevalier R et al. Methodological Issues in

Analyzing Real-World Longitudinal Occupational
Health Data: A Useful Guide to Approaching the Topic.
Int J Environ Res Public Health. 2022 Jun 8; 19(12):7023.

Corriger A et al. Ketamine for refractory chronic pain:
a 1-year follow-up study. Pain. 2022 Apr 1; 163(4):690-
701.
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Un premier bilan du programme de
soutien a la recherche paramédicale,
co-piloté par la DRCI et la Coordination

général des soins

par Alexandra USCLADE, responsable de la

coordination de la recherche paramédicale

Pourquoi ce programme ?

La Direction de la Recherche Clinigue et de
I'lnnovation (DRCI) et la Coordination Générale
Soins (CGS) souhaitent identifier et
soutenir des chercheurs ou des équipes de
paramédicale qui voudraient
s'investir dans la recherche. Ce programme
spécifique de recherche
paramédicale est une premiére en France. Il a
place depuis 1 an
l'accompagnement de Mme Alexandra Usclade,
coordinatrice paramédicale de la recherche. Il a
pour objectifs : (1) d'accompagner les projets
émergents ; (2) de permettre le développement
de nouvelles thématiques de recherche ; (3)
d'aider au déploiement des initiatives déja
engagées. Ce programme permet de formaliser
du « temps dédié a la recherche » pour les
professionnels paramédicaux.

des
recherche
soutien a la

été mis en avec

Pour qui ?
Tous
souhaitent

les professionnels paramédicaux qui
s'investir dans la recherche

paramédicale.

JTVIIAINVIVd
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Comment ?

Ce programme permet de financer 0,2 ETP pour 4
chercheurs paramédicaux sélectionnés sur la base
de leur CV, leur motivation et leur projet, avec un
engagement fort de I'encadrement de proximité.

La DRCI et la CGS s'engagent a accompagner ces
chercheurs paramédicaux identifiés. Ce soutien
repose d'une part sur une formation spécifique et
d’autre part sur un accompagnement personnalisé.

- La formation est organisée sur 10 journées qui
permettent d'aborder différentes thématiques
biostatistiques, méthodologie de la recherche, Data,
recherche bibliographique, recherche de
financement, rédaction d'articles scientifiques.

- L'accompagnement vise a apporter des conseils et
une aide concrete dés la phase d'élaboration de
projet, puis durant I'étape de réalisation et jusqu'a la
publication. Ce soutien est organisé par Alexandra
USCLADE, paramédicale de Ia
recherche en lien étroit avec I'équipe biométrie de la
DRCI, B. Pereira et C. Lambert. Les paramédicaux
peuvent également étre accompagnés par les
équipes recherche (ARC/TEC) qui sont identifiées sur

leur pbles.

coordinatrice
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PROGRAMME DE SOUTIEN A LA RECHERCHE PARAMEDICALE

Quel engagement pour le chercheur ?

Au regard des moyens alloués pour l'accompa-
gnement, un professionnel paramédical qui souhaite
porter une étude de recherche clinique doit : (1)
présenter un projet ; (2) manifester sa volonté
d'assurer le leadership dans la conduite du projet ; (3)
annoncer ses  perspectives en termes de
communication et de valorisation des résultats. Ainsi il
s'engage a:
- planifier avec l'encadrement les jours dédiés a la
recherche;

s'investir dans la formation
coordinatrice et la DRCI ;

candidater aux appels d'offres pour obtenir un
financement de leur projet de recherche : appel d'offre
paramédicale du GIRCI AURA, associations, etc.

proposée par la

Les professionnels retenus et
accompagnés en 2022 :

Huit candidatures ont été déposées et quatre
candidats retenus:

- BATAILLE Marléne, infirmiére puéricultrice, service
Néonatologie/ Unité kangourou / Soins intensifs, péle
FEE, site Estaing
Thématique : Utilisation des topics dans les soins
d'érythémes fessiers

COLNE Marie, masseur kinésithérapeute, service
Réanimation pédiatrique et néonatale, péle MOBEX,
site Estaing
Thématique : le massage abdominal et la tolérance
digestive du prématuré, hospitalisé en réanimation
néonatale
- ESTENNE Claire, masseur kinésithérapeute, service
Réanimation Médico chirurgicale, pdle MOBEX, site
Gabriel-Montpied
Thématique : l'utilisation de l'in-exsufflateur chez la
personne agée encombrée en réanimation.

FRAYSSE Ugo, infirmier anesthésiste, service
Anesthésie, salle de réveil, péle MPO, site Estaing.
Thématique : la relaxation musicale lors d'une
coloscopie

Quelles perspectives pour I'année

2023 ?

La poursuite du programme de soutien a la
recherche clinique portée par des professionnels
paramédicaux permet:

- d'offrir du « temps dédié recherche » pendant 1
an (2 ans de temps recherche financés) aux 4
candidats pour les aider a finaliser la mise en
place de leur projet.

de recruter 2 professionnels paramédicaux
chercheurs supplémentaires en septembre 2023
pour 1an reconductible.

Seance de travail des parameédicaux sur
des projets de recherche et d'innovation
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La recherche paramédicale en toutes lettres...

Toutes nos félicitations a I'équipe de soins palliatifs pour cette publication qui témoigne de
I'implication des paramédicaux et de leur étroite collaboration avec les médecins dans une
démarche de recherche clinique. Cette étude de faisabilité, conduite avec une méthodologie
rigoureuse, s'appuie sur une compétence par paramédicale spécifique : « la réflexologie plantaire ».
Elle montre que cette approche est bien adaptée aux patients en soins palliatifs. Malgré le faible
effectif de cette étude pilote, I'impact intéressant qui semble se dessiner sur la qualité de sommeil
incite a poursuivre les recherches cliniques sur I'apport de la réflexologie plantaire dans ce contexte
particulier.

La poursuite du programme devait se faire sur une plus large cohorte de patients hospitalisés en
soins palliatifs. Peut-étre en collaboration avec d'autres équipes...

M‘“‘?“"”‘ . G v BMC Complementary
orr'plmmlwr)'Mﬁdum and Therapies o £
hitps//doLorg/10.1 186/512906-073-03873-5 Medicine and Therapies

The effects of foot reflexology on symptoms 2

of discomfort in palliative care: a feasibility
study

Marie Lavarelo Marcolin', Andréa Tarot?, Véronique Lombardo', Bruno Pereira’, Axelle Van Lander’ and
Virginie Guastella®*

Abstract

Background In palliative care, the relief of discomfort is sought by an overall approach, combining prescribed
medication and additional therapies, such as foot reflexology (FR). The main objective of this study was to assess the
feasibility of FR in a population of inpatients in a palliative care unit (PCU).The precariousness of the patients led us to
perform a feasibility study and not a cohort study from the outset. Its secondary objective was to assess the impact of
an FR session on some symptoms of discomfort (anxiety, pain, troubled sleep, and psychological distress).

Mathods This is a feasibility study designed as a randomized controlled two-arm therapeutic trial One arm tested FR,
the other an active control, massage therapy (MT). The evaluators were blinded,

Results FRwas feasible for 14 patients out of the 15 included in the FR group (95% CI [68%; 100%]). These patients
wese in the palliative care phase of cancer, motor neuron disease, or terminal organ failure. Concerning the symptoms
of discomfort, ESAS skeep quality score was on average 3.9 (4 2.5) before a session in the FR group. It was improved to
an average of 3 (£ 2.3) on the day after the session (effect-size =038 [0.03; 0.73]).

Conclusion This study confirms the feasibility of an FR session for patients hospitalized in a PCU. It resulted in a slight
improvement in sleep quality. For other discomfort symptoms such as anxiety, pain and distress, FR yielded a non-
significant improvement. Significant results would have needed a larger cohort.

Keywords Foot reflexclogy, Massage therapy, Palliative care, Sleep quality, Anxiety, Fain sleep disorders

*Correspondence : Virginie Guastella vguastella@chu-clermontferrand.fr

1 Université de Clermont Auvergne, CHU Clermont-Ferrand, Palliative Care Center, 63001 Clermont-Ferrand, France

2 Université de Clermont Auvergne, CHU Clermont-Ferrand, ACCePPT UCA , Palliative Care Center, 63001 Clermont-Ferrand, France

3 Université de Clermont Auvergne, CHU Clermont-Ferrand, Secteur Biométrie Et Médico-Economie, 63001 Clermont-Ferrand, France
4 Palliative Care Center, CHU Clermont-Ferrand, Clermont-Ferrand, France

5 Université de Clermont Auvergne, CHU Clermont-Ferrand, Inserm, Neuro-Dol, 63001 Clermont-Ferrand, France
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clinique au CHU de Clermont-Ferrand

par Pr Damien Bouvier et Gérald Gouby

Qu’est-ce qu'une UIC ?

Il s'agit d'une Unité d’'Investigation Clinique. Elle est constituée par au moins un chercheur
titulaire au CHU et se caractérise par un sujet de recherche précis. Son intérét est donc

purement scientifigue puisque la création et l'inventaire des UIC nous ont permis de mieux
connaitre les thématiques de recherche de notre établissement. Un chercheur ne peut étre
affilié qu’'a une UIC. Aujourd’hui, 157 UIC ont été répertoriées.

Qu’est-ce qu'un GrUIC ?

Il s'agit d'un Groupement d'UIC. Ce groupement a un intérét uniguement organisationnel. Il
doit se faire selon des affinités organisationnelles (mutualisation d'attachés de recherche
clinigue, de matériel de recherche, de locaux ..). L'intéressement MERRI prévu par le contrat
de programme de la recherche 2023-2027 sera versé au GrUIC chaque année au prorata de la
dotation MERRI de l'année précédente (qui repose elle-méme sur 4 années de SIGAPS et 3
années de SIGREC). A ce jour, les 157 UIC se sont regroupées en 45 GrUIC.

Petits rappels de vocabulaires :

e La dotation MERRI (missions d’enseignement, de recherche, de référence et d'innovation) :
dotation qui fait partie de la dotation nationale de financement des MIGAC (missions
d'intérét général d'aide a la contractualisation). Elle est allouée aux établissements de
santé de médecine, chirurgie et obstétrique (MCQO) aux termes de l'article L. 162-22-13 du
code de la sécurité sociale. Parmi ces MERRI, celles relatives a la recherche, a I'innovation
et a certaines activités de référence regroupent en 2016 une dotation socle. La dotation
socle est destinée a financer des activités de recherche, d’enseignement et d'innovation.
Elle est répartie en fonction d'indicateurs de résultats ou de moyens, avec une forte valeur
incitative. Pour les activités de recherche, le calcul annuel de ces financements repose
essentiellement sur les scores SIGAPS et SIGREC des établissements.

e Score SIGAPS (systéme d’interrogation, de gestion et d'analyse des publications
scientifigues) = score en lien avec vos publications. Le score fractionnaire (cf précédente
newsletter) est retenu pour la dotation MERRI. La dotation, et donc l'intéressement que vos
GrUIC percevront, repose exclusivement sur les articles originaux, les revues et les
éditoriaux. Les autres types de publications (Lettres, Commentaires, Erratum, etc..) ne font
pas I'objet d'une valorisation MERRI

e Scores SIGREC : Le logiciel SIGREC (systéme d’'interrogation et de gestion de la recherche
et des essais cliniques) recense le nombre d’'études a promotion institutionnelle
(établissements de santé publics et privés) ouvertes aux inclusions et le nombre
d'inclusions réalisées dans ces études. La dotation, et donc l'intéressement que vos GrUIC
percevront, repose exclusivement sur les études qualifiées de RIPH (recherches impliquant
la personne humaine ) 1 (interventionnelles a « risque ») et 2 (interventionnelles a « risques
et contraintes minimes »). Les études a promotion industrielle ou académique (EPST) ainsi
gue les RIPH 3 (non interventionnelles) ne sont pas prises en compte dans les scores
SIGREC.

SNOA
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En pratique, pensez bien a valider vos publications régulierement sur votre compte SIGAPS car une partie de la
dotation percue par le CHU vous sera versée pour vos recherches ! La DRCI interrogera les responsables d'UIC

Noms des UIC
ACCePPT

une f0|s par an pour une mise a jour des membres (titulaires et attaches)

Activité physique-Sédentarité-Santé
Airway and VentilAtory supporT in Acute caRe (AVATAR)
Amélioration des pratiques en Chirurgie Cardiovasculaire
Anesthésie Réanimation Neurosciences cliniques (ARN)

Anesthésie-Réanimation en pathologies Digestives ; Infectieuses et Métaboliques |

(DIGIMAB)

Anesthesiology and Perioperative care in Cardiovascular patients (APCAR)
Anomalies du Développement AntéNatales (ADAN)
Anomalies du développement enfant et adulte (ADDIR)
Anmhlomhot:ques et Accident Hemorragnque
Approches mécanistiquas et personnalisées de la nociception et de la douleur
APS - obésité et troubles métaboliques pediatriques
Arthrose
Biochemistry Biomarkers (BIO2)

Biomarqueurs et Urgences
Cancer de I'Enfant et Préservation de la fertilité
cancer orl et nutrition
Cancer, vieillissement et thérapie ciblée : modéle de la LMC
Cancérologie gynécologie
Cardiologie Médicale

CEMC-Auvergne
Centre de Recherche Cliniﬁue Chez I'Enfant
Chirurgie & Oncologie Digestive
Chll‘urgle bariatrique
Chirurgie Vasculaire et Endovasculaire
Addictions et Pathologies Duelles (CIRCEA)
CMF PrintLab
CNR des entérovirus/parechovirus
CoAplo
Condition physique et pathologies chronlques de l'enfant
COREVIH
Centre de Ressources en Pharmacologie - Toxicologie Analytiques (CREPTA)
CRIOA
CRMVT
CRSLA
Cytogénétique des Maladies Rares et des troubles de la Reproduction (CYTMMR)

CYtogénomique en Onco-hématologie (CYO)
Cytopénies autoimmunes
Dénutrition
Dénutrition de 'adulte et pathologies liées au gluten
Dermatoses inflammatoires et allergologie cutanée
DIM UIC
Douleur / Céphalées
Douleur chronique de I'enfant
Douleur et Neurologie
Douleurs et comorbidités
~ Endocardite infectieuse
Endométriose et Fertilité
Endoscopie digestive interventionnelle
Epidémiologie des microsporidioses humaines
Ethique

~ Responsables de I'UIC
Pr Philippe VORILHON / Dr Chantal
SAVANOVITCH
Pr Martine D'_UFLOS
Dr Thomas GODET
"AMILLERI / Dr Nicolas D"
~ Dr Russell CHABANNE
Dr Jules AUDARD

Pr Licnel TREVY

Dr Vedat ELIEZI
Dr Carole GOUMY / Dr Claude DARCHA
Dr Fanny LAFFARGUE

~ Dr Farés MOUSTAFA
Dr Christian DUALE
Dr Valérie JULIAN
Dr Sylvain MATHIEU
Pr Damien BOUVIER / Pr Vincent SAPIN
Dr Dorian TEISSANDIER
Dr Victoria GREZE
Dr Nicolas SAROUL
Pr Marc BERGER
Dr Pauline CHAUVET
Pr Romain ESCHALIER / Pr Géraud
SOUTEYRAND / Pr Pascal MOTREFF
Dr Isabelle PERTHUS
Pr Justyna KANOLD
Pr Johan GAGNIERE
Dr Nicolas FARIGON
Pr Fabien THAVEAU
Pr Georges BROUSSE
Pr Nathalie PHAM DANG
Dr Audrey MIRAND
Dr Roger ERIVAN
Emmanuelle ROCHETTE
Dr Christine JACOMET
Dr Damien RICHARD
Pr Olivier LESENS
Dr Clément THEIS
Dr Nathalie GUY
Dr Céline PEBREL-RICHARD / Dr Laétitia
GOUAS
Pr Andrei TCHIRKOV / Dr Lauren VERONESE
Pr Marc RUIVARD
Dr Elodie GENTES
Dr Corinne BOUTELOUP
Dr Justine PASTEUR
Dr Sandra GOMEZ
Pr Radhouane DALLEL
Dr Stéphane ECHAUBARD
Pr Xavier MOISSET
Pr Giséle PICKERING
‘Dr Magali VIDAL
Pr Michel CANIS
Pr Laurent POINCLOUX
Pr Philippe POIRIER
Pr Alexandre LAUTRETTE

SNOA




Etude des interactions entre le microbiote intestinal et les eucaryotes
(champignons et parasites)
Evaluation du hlndiﬂﬁ cardiorespiratoire, adaptations musculaires et
réadaptation multimodale
Evaluation en santé périnatale

Enlumn 'I:ldmloo-cllmque des dﬂpﬂlm médicaux et prlpln'nons hu-:pqtillms
Enplocmnon blu-chlmtque, an'lhrupomernque et fonctionnelle de I'état nutritionnel _

Exploration de la réponse immunitaire cellulaire et cytokinique dans les maladies
dysimmunitaires et I'allergie (ERICEA)
Femme & Enfant - Anesthésie-Réanimation (FEAR)
FERTILIte Humaine (FERTILIH)
Flexibilité Métabolique des Tissus Adipeux et Musculaires (FlexM&TAM)
Fonction cardiaque et pal:lmin;m pédiatrique
Handicap respiratoire
HEMATODERMIES
Hématologie-Hémostase en MIR (HEMIR)
Henn-dialyse
Hémostase clinique et btolaglque
HEPATOLOGIE
~ IGCNC
Imagerie abdomino-pelvienne
imagerie cardio-thoracique et imagerie de la nrcop-tnm
Imagerie musculo-squelettique
Imagerie périnatale
Immunoglobulines
lrnrnunu‘lhemples. immunogénétique et Immunologie de la tﬁmphnhﬁnn
~ Individualized Medicine in Acute Care (IMAC)
INF-05
Infection-Inflammation (1-2)
lnfecnons asmctns a l'environnement de som
Infections urinaires récidivantes
Intelligence artificielle et chirurgie
10A
KINE-SCI
Leucémies
lvmbﬁohiés
M2FM
Maieutique
Maladie de Rendu-Osler
Maladies infectieuses émergentes
Maladies osseuses et métaboliques (05)
Maladies rénales chroniques et systémiques
Marqueurs Biologiques Périnatals
MAYA
Médecine Physique et Réadaptation (MPR)
Meétabolisme du fer
Métabolisme-Nutrition-Mobilité (MNM)
MICI
Microangiopathie|thrombotique
M
Néphropathies parenchymateuses
Neuropathies periphériques chimio-induites
Neuroradiologie
MNutrition et vieillissement
Obésité
Oncologie medicale et immunotherapie des cancers

: Pr ﬂrm; nd ABERGEL / Dr Benji min BUCI_'IAF.D
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Dr Céline NOURRISSON
Pr Frédéric COSTES

Dr Frangoise VENDITTELLI
Pr Valérie SAUTOU
Pr Stéphane WALRAND
Pr Bertrand EVRARD

Dr Martine BONNIN
Pr BRUGMNON Florence / Dr PONS Hanae :
Pr Ruddy RICHARD !
Dr Justine PAYSAL :
Dr Camille ROLLAND-DEBORD
Dr Jacques ROUANET / Pr Michel D'INCAN

Dr Laure CALVET

Dr Julien ANIORT
Pr Aurélien LEBRETON / Dr Thomas SINEGRE

Prlea n-Jacques LEMAIRE
Dr Benoit CHAUVEAU / Dr Benoit MAGNIN
Pr Lucie CASSAGNES
Dr Agnés LHOSTE
Dr Amélie DELABAERE
Dr Carolyne CROIZIER
Dr Paul ROUZAIRE
Pr Emmanuel FUTIER
Dr Maricn COUDERC
Pr Bertrand SOUWEINE
I'.'lr Cfllre AUMERAN fPr Dusmane Tﬂ.ﬁDRE
Dr Natacha MROZEK
Pr Nicolzs BOURDEL
Pr Stéphane DESCAMPS
Lech DOBUA
Pr Romain GUIEZE
Pr Olivier TOURNILHAC
Dr Fabrice RANNOU
Chloé BARASINSKI
Dr Vincent GROBOST
Dr Léo SAUVAT
Dr Marie-Eva PICKERING
Pr Anne-Elisabeth HENG
Pr Denis GALLOT
Dr Anne Sephie RIEUTORD
Pr Emmanuel COUDEYRE
Dr Hervé LOBBES
Dr Claire DUPUIS
Pr Amhonv BUISSON
Dr Virginie RIEU
Pr Etienne MERLIN
Dr Carole PHILPPONNET
Pr David BALAYSSAC
Dr Emmanuel CHABERT
Dr Clément LAHAYE
Dr Magalie MIOLANNE
Dr Aurcre DOUGE

SNOA



i Parcours de soin lll’il'llsni.li pathologies chroniques pédiatriques
: Pathologie du Mouvement

Pathologies digestives congénitales et néonatales nécessitant une prise en charge |

chirurgicale
Pathologies fonctionnelles digestives et microbiote intestinal
pathologies neurclogiques de I'enfant
Pathulogies neurovasculaires
PHARMACIE CLINIQUE collaboration hépital-ville (PHARMACCOHVIL)
Pharmacoépidémiologie des antalgiques

Pharmacologie clinique de la Douleur
! Pneumologie Onéulugie Thoracique Recherche
f '~ Pneumopédiatrie
Pose de voie veineuse
Psychiatrie de Précision et Schizophrénie [PPS)
' Psy Enfants Adolescents
Psycho-Oncologie
Psychose émergente
Radiologie Interventionnelle
Radiopm'tecﬁon
Réalité virtuelle et soin pédiatrique
Recherche Bactério
Recherche en allergologie pédiatrique
Recherche en Endocrinologie Diabétologie Maladies meétaboliques (REDMm)
Recherche Paramédicale en Rhumatologie (RPMRHUM)
RIC
Santé au travail
Santé mentale en Soins primaires
Santé publique
Sarcopénie
Sclérose en Plaques et Pathologies inflammatoires neurclogiques (SEP)
‘Séquencage haut débit et diagnostic en génétique constitutionnelle
Simulation ; trauma & Crisis Management (SICMAN)
Sommeil ' '
sport et traumatisme
StatOrthO
Stressurg
Suivi long terme en cancérologie pédiatrique
Thérapie cellulaire
Thrombose
Translational Unraveling of Precision Acute Care (TUPAC)
Transplantation rénale
Troubles de I'humeur
Troubles psychiatriques, cognition et pathologies somatiques
Tumeurs cutanées solides
! Unité neurosensorielle cochléo-vestibulaire (NEUCOVEST)
i Uro-gynécologie
i Urologie recherche
Vaccination-médecine des voyages
Vascularites systémiques
Vascularites, maladies Auto immunes, maladies Auto inflammatoires, Médecine
interne (VAAMI)
Ventilation héﬂiatrique
Virologie clinique
Vnotes
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Aurdiie CHAUSSET
Dr Ana MARQUES
Dr Maguelonne FONS

Dr Julien SCANZ! / Dr Laure PAYEN
Fr Catherine SARRET
Dr Anna FERRIER / Dr Marie RAQUIN
Dr Anne BOYER
Dr Chouki CHENAF / Dr Celian BERTIN / Pr
Nicolas AUTHIER
Dr Noémie DELAGE
Dr Patrick MERLE
Dr Carole EGRON
Emmanuelle LABRAISE
Pr Pierre-Michel LLORCA
Pr lonathan LACHAL
Dr Sophie LAURON
Dr Fabien BOURLOT
Pr Pascal CHABROT
Pr Louis BOYER
Alexandra USCLADE
Pr Richard BONNET
Dr Elodie MICHAUD
Pr lgor TAUVERON
Frangoise FAYET
Pr Anne TOURNADRE
Pr Frédéric DUTHEIL
Pr Catherine LAPORTE
Pr Laurent GERBAUD
Pr Yves BOIRIE
Pr Pierre CLAVELOU / Dr Frédéric TAITHE
Pr Isabelle CREVEAUK;‘ Dr Caroline JANEL
Dr Benjamin RIEU
Pr Maria Livia FANTINI
Dr Mathieu ABBOT
Dr Guillaume VILLATTE
Dr Jean-Baptiste BOUILLON-MINOIS
Dr Florentina ISFAN
Pr lacques-Olivier BAY
Pr Jeannot SCHMIDT
Pr Matthieu JABAUDON
Dr Cyril GARROUSTE
Pr Ludovic SAMALIN
Prisabelle JALENQUES
Cr Sandrine MANSARD

| Pr Thierry MOM / Dr Mathilde PUECHMAILLE

Dr Sandrine CAMPAGNE-LOISEAU
Pr Laurent GUY
Dr Violaine CORBIN
Dr Guillaume LE GUENNO
Pr Marc ANDRE / Dr Ludovic TREFOND

Dr Nadia SAVY
Pr Cécile HENQUELL
Dr Sandra CURINIER

Pr Stéphane BOISGARD
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Qualité
AFNOR CERTIFICATION

Certification ISO 9001 : le secteur innovation|
rejoint celui de la recherche clinique

par Sylvia BOULLIAU, responsable qualité a la DRCI

Comme vous le savez, la DRCI (direction de la
recherche clinique et de linnovation) du CHU de

Clermont-Ferrand bénéficie depuis 2020 d'une
certification 1SO 9001. Dans le cadre de cette
certification, I'AFNOR (association francaise de

normalisation) prévoit un audit initial puis deux audits
de suivi a 12 et 24 mois.

En 2020, l'audit initial s'est concentré sur Ia
promotion interne. En 2021, il s'est focalisé sur la
promotion externe, sur le secteur valorisation de la
recherche clinique et les affaires juridiques. En 2022, il
a conclu ce parcours avec la certification du secteur
innovation.

Un cycle de trois ans

Durant ce cycle, la DRCI s'est attachée a élargir
progressivement son périmetre de certification 1SO
9001. Ainsi, a la mi-novembre 2022, I'audit a validé le
systéeme de management de la qualité (SMQ) et
notamment :

¢ les analyses d'impact : lors d'un changement, une
analyse pluridisciplinaire de l'impact sur le SMQ
est réalisée avec le pilote de I'amélioration. Ceci
permet de s'assurer que le SMQ est toujours
cohérent avec les pratiques.

* la cartographie des unités d'investigation clinique
(UIC) : ces unités de recherche, ainsi que leurs
thématiques, ont été répertoriées au cours de la
période écoulée. Cette connaissance permet de
mieux répondre aux sollicitations, mais aussi
d'identifier des domaines a renforcer et pour
lesquels il pourrait étre judicieux de faire monter
en compétence des équipes si besoin.

* |la gestion des ressources humaines : la DRCI a
recruté plusieurs professionnels (statisticien, data
manager, ARC) suite a des départs ou pour mieux
remplir ses différentes missions. Ces recrutements
démontrent l'implication de la direction générale
de I'h6pital dans son soutien a la DRCI.

LA DRCI AVANCE

des
innovations : composée de personnel médical,
scientifique et financier elle analyse les projets
d'innovation et de technologie de santé
innovante proposés par les équipes du CHU et
décide, s'il y a lieu, de les financer.

e l'organisation de la commission

e la communication la DRCI utilise, pour
communiquer, plusieurs réseaux sociaux. Une
analyse a été faite des taux de lecture des
différents messages afin de déterminer le
réseau social le plus adapté.

» la valorisation des projets de recherche par la
publication : la DRCI a un rdéle incitatif aupres
des chercheurs en participant aux frais de
traduction et de publication.

A l'occasion de cet audit, la DRCI a eu le plaisir
d'obtenir une extension de la certification au
secteur innovation. Ce label permet a la DRCI
d'optimiser son organisation, ses activités et ses

relations avec les porteurs de projets de
recherche.
L'objectif, pour 2023, est de renouveler Ia

certification 1SO 9001 pour tous les secteurs de la
DRCI, tout en s'adaptant aux modifications du
contexte. Ce sera, entre autres, l'occasion de

mettre I'accent sur la recherche paramédicale.

Liens Qualnet

Promotion Interne

Promotion Externe

Biométrie

Comité Ethique

Innovation

Accés ARC moniteurs Externes

Organisation Générale
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Bilan d’activité 2022 du Comité d’Ethique Recherche

JANLONALS
AT1AANON

(CER) du CHU de Clermont-Ferrand

Rappel des missions du CER/IRB

Le CER ou IRB (/nstitutional Review Board) du CHU
de Clermont-Ferrand a été mis en place le 06/04/2022
pour assurer I'évaluation éthique et la mise en
conformité avec le RGPD (Reglement Général sur la
Protection des Données), des études hors Loi Jardé
portées par les professionnels médicaux et
paramédicaux du CHU de Clermont-Ferrand. Pour
rappel, les études relevant de la loi Jardé sont des
Recherches Impliquant la Personne Humaine (RIPH)
organisées et pratiguées sur des personnes
volontaires saines ou malades, en vue du
développement des connaissances biologiques ou
médicales. Ainsi, la mission premiére du comité
d’éthique est de contréler la justification du caractére
hors RIPH (i.e. hors loi Jardé) de I'étude, en
s'appuyant sur les critéres suivants :

e pour les produits cosmétiques, conformément a
leur définition mentionnée a l'article L. 5131-1, 3
évaluer leur capacité a nettoyer, parfumer,
modifier I'aspect, protéger, maintenir en bon état
le corps humain ou corriger les odeurs corporelles ;

e enguétes de satisfaction du consommateur pour
des produits cosmétiques ou alimentaires;

e enguéte de satisfaction auprés des patients;

e expérimentations en sciences humaines et
sociales dans le domaine de la santé;

» évaluation des modalités d'exercice des
professionnels de santé ou des pratiques
d'enseignement dans le domaine de la santé;

e recherches ayant une finalité d'intérét public de
recherche, d'étude ou d'évaluation dans le
domaine de la santé conduites exclusivement a
partir de l'exploitation de traitement de données a
caractére personnel.

D'autre part, la conformité avec le RGPD est
controlée au regard de:
o outil de collecte et de stockage sécurisé des
données (REDCap de préférence).
e pseudonymisation des individus inclus
+ table de correspondance entre identité des
individus inclus et pseudonyme
physiquement séparée et protégée par un
mot de passe
* données conservées < 2 ans apreés la fin de
I'étude
¢ données destinées a un partenaire hors de
I'’établissement de santé
* données transférées en dehors de I'union
européenne
e acceés aux données limité aux
investigateurs/ARCs concernés par I'étude
Le CER est en capacité de donner un avis éthique
2022-CF001)

la publication d'étude dans des

(numéro d’enregistrement, ex
nécessaire a
journaux scientifiques a comité de lecture, et la
mise en conformité avec le RGPD qui est une
(étude

registre des traitements de I'établissement). Pour

obligation réglementaire portée au
rappel, le nom du CER du CHU de Clermont-
Ferrand a des fins de publications internationales
est « CHU de Clermont Ferrand IRB #1 » et son
numeéro d'enregistrement est le « IRBO0013412 ».

Le CER, présidé par le Pr Anthony BUISSON, est

composé de 14 membres représentant diverses

disciplines (Figure 1)
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Pr David BALAYSSAC (PU-PH)
Direction de la Recherche et de I'Innovation,
CHU Clermont-Ferrand

UMR1109, NEURD-DOL,

INSERM, Université Clermont Auvergne

Pr Anthony BUISSON (PU-PH)
Président de fa DRCI, Service de Médecine
digestive, CHU Clermont-Ferrand
UMRLOT1 M2I5H, INSERM,

Université Clermant Auvergne

Dr Célian BERTIN (PHU)
Service de Pharmacologle médicale,
CHU Clermont-Ferrand

UMR1109, NEURO-DOL, INSERM,
Université Clermont Auvergne

Dr Valérie JULIAN (MCU-PH)
Service de Médecine du Sport et Expl Fonct
CHU Clermont-Ferrand

Eq Alimentation & Santé Musc-Squel, UNH,
Université Clermont Auvergne

Pr Matthieu JABAUDON (PU-PH)
Pole de Médecine Périopératoire,

CHU Clermont-Ferrand

Equipe “Appr trans! lésions épith et réparation”,
IGReD, UFR de Médecine, CNRS, INSERM,
Université Clermont Auvergne

Chloé BARASINSKI (Sage-femme)
Service d' Obstétrique, CHU Clermont-Ferrand

f Dr Hervé LOBBES (CCU-AH)

Service de Méd interne,

CHU Clerment-Ferrand

Institut Pascal, UNMR 6602,

w Thérapies Guidées par 'lmage », CNR

Dr Farés MOUSTAFA (MCU-PH)
Service des Urgences Adultes Unité de
Nutri Humaine, CHU Clermant-Ferrand
Team NutriVasc - UMR 1019,

Université Clermont Auvergne ibiark Cloront Asrsstoe
Dr Sylvain MATHIEU (PH)
Alexandra USCLADE (IDE) Service de Rhumatologhe,
Direction de la Recherche et CHU Clermont-Ferrand
de I'innovation, CHU Clermont-Ferrand 3:zr15ﬂ§:::5:sﬂ:iﬂl. IN;::M,
Dr Audrey MIRAND (MCU-PH)

Dr Céline NOURISSON (MCU-PH)

Laboratoire de Parasitologle-Mycologle, Libhsatont e Y dhagpl = ot L Pk s

entérovinus et parechovirus, CHU Clermont-Ferrand

CHU Clermont-Ferrand
MZISH, UL071, UCA/Inserm, LISC INRAE 1382, Eﬁﬁiﬂ:(ll:ﬂﬁt Eq:lpe EPIE, CNRS,
Unlversité Clermont Auvergne T rmont Auvergne

Pr Alexandre LAUTRETTE (PU-PH)

Service de Méd Intensive-Réa, Centre Jean Perrin
Pr Jonathan LACHAL (PU-PH) UMR 6023, Laborataire Micraorganisrmes :

Service de Psychiatrie de 'Enfant et de o Génome Environnement (LMGE), CNRS /
I'Adolescent, CHU Clermont:Ferrand Université Clermont Auvergne

Figure 1: Membres du Comité d’Ethique Recherche /IRB du CHU de Clermont-Ferrand




Dans ses missions de contrble de la conformité
au RGPD et d'enregistrement CNIL (registre du
CHU de Clermont-Ferrand), le CER travaille en
collaboration étroite avec le Délégué a |la
Protection des Données (DPD ou DPO pour Data
Protection Officer), Michel RUBIO.

La permanence hebdomadaire du CER est
assurée par un membre du comité. En cas de
nécessité d'un avis collégial spécifique,
'ensemble des membres de I'IRB est sollicité
pour aboutir a un consensus et un avis final.

La demande d'avis éthique et le contrbéle de
conformité avec le RGPD repose sur la
soumission d'un dossier par email a IRB-
DRCI@chu-clermontferrand.fr, comprenant un
fichier Word a compléter décrivant I'étude (Fiche
de demande d'attestation éthique et de mise en
conformité avec le RGPD), d'un fichier Excel de
conformité au RGPD a compléter (Check-list
RGPD), et d'un fichier Word a compléter pour la
note d'information au patient/participant.

Bilan d’activité du CER en 2022

Le CER a expertisé 124 dossiers d'étude sur les 11
premiers mois d'activités (période 06/04/2022 —
27/02/2023). Sur I'ensemble des dossiers, 93,5%
(116) ont recu un avis favorable éthique, et 6,5% (8)
n'ont pas regu d’'avis favorable (Figure 2).

Validation éthique
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Figure 2 : Validation des études par le CER
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Dans la majorité des cas, les raisons de non
validation par le CER est la qualification de
I'étude en RIPH (Loi Jardé), et devant donc
recevoir un avis favorable d'un Comité de
Protection des Personnes (CPP). Sur
'ensemble des dossiers, un avis collégial
spécifique a été nécessaire pour 12,9% (16)
des dossiers. La aussi la problématique la
plus fréeguemment identifiée provient de la
qualification ou non de I'étude en RIPH (Loi
Jardé) (Figure 3)

Caractéristiques des études
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Figure 3 : Caractéristiques des études

Les caractéristiques des études soumises
pour avis éthique étaient des études
monocentriques (74,8%) ou multicentriques
(25,2%), dans un design rétrospectif (56,5%),
prospectif (37,9%), ou ambispectif
(rétrospectif et prospectif) (5,6%) (Figure 4).

Le délai de validation éthique ou non est en
moyenne de 1,9 + 45 jours, celui de la
validation du DPO est de 10,9 + 9,2 jours, et
la notification de l'avis final au porteur de
projet est de 10,9 + 8,6 jours (Figure 4).

validation éthique Mopenne @ 1.9 2 4.5 jours {min @ 0et max ;30 joers)

ou non

Moyernne : 10.9 2 B.6 jours fmin : 0 et max @ 34.2 jours)
Notification porteur E

s
1

o 2 4 & B 1012 14 16 18 20 22

Figure 4 : Délais de validation des études
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Mise en place et fonctionnement de la Plateforme
d'Accompagnement de la Recherche Clinique
(P.A.R.C.) du CHU de Clermont-Ferrand

Elle a été récemment créée par les services de la
DRCI pour permettre de mieux accompagner et
suivre tous les projets de recherche clinique en
prenant en compte toute leur complexité,
notamment sur les plans méthodologique,
réglementaire, contractuel, financier ou de
valorisation.

L'objectif de la P.A.R.C. est double :

» Faciliter la recherche réalisée par les équipes
investigatrices;

* Optimiser I'accompagnement et le suivi des
projets par la DRCI.

Dans sa premiéere version déployée tout
récemment, la P.AR.C. constitue la plateforme
unique pour la soumission des projets de
recherche clinique a promotion interne, c'est-a-
dire ceux intéressant la personne humaine (RIPH)
selon la loi Jardé (des essais médicamenteux ou
intéressant les dispositifs médicaux aux études
non interventionnelles hors produits de santé).

La P.AR.C. permet ainsi aux porteurs de projets
d'effectuer une demande d'accord de promotion
en remplissant un questionnaire en ligne
(Encadré & Figure 1) qui permet de renseigner les
caractéristiques principales du projet (titre et
type du projet, nom de l'investigateur principal,
etc). Une version Word du protocole doit

également étre jointe, a partir des modéles
dédiés aux différents types d'étude, et dont les
derniéres versions a jour peuvent étre retrouvées
sur Qualnet.

Plateforme d'accompagnement
de la recherche du CHU de
Clermont-Ferrand
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Figure 1.(A) Page de connexion des utilisateurs de
la P.A.R.C. via leur compte professionnel du CHU.
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PAR.C. : Plateforme d'Accompagnement de la Recherche du CHU
de Clermont-Ferrand
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Figure 1. (B) Page d’'accueil de la Plateforme
d’Accompagnement de la Recherche Clinique
(P.A.R.C.) du CHU de Clermont-Ferrand,
permettant de soumettre un projet de recherche
ou d'effectuer toute demande.
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Le secteur Biométrie
de la DRCI

Il prend en charge le projet et
évalue:

(1) la présence ou non d'un volet
médico-économique ;

(2) la possibilité d'intégrer des
données issues du Systeme
National des Données de Santé
(SNDS) ;

(3) la méthodologie;

(4) les considérations statistiques.

¥ | At S W Pepraes
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Apres la finalisation de ces étapes,
I'équipe de data management
détermine notamment les besoins
en termes de base de données et - :
I'eCRF a utiliser, avant que le projet e

ne soit validé par le secteur £

Biométrie. Un courriel est alors

généré automatiquement par la

P.AR.C. a destination de I'équipe Figure 2(A) Tableau de bord permettant la prise en charge et le suivi
investigatrice pour informer de la d’'un projet par les personnels de la DRCI via la P.A.R.C.

validation du projet (Figure 2).

P A. R. C. D R C |1

Automatisation — Tragabilité

Mail au
Stat Référent

Accord de
Promotion

Projet

soumis Secteur PROMOTION INTERNE

i

Prise en Validation /
charge Non validation

e

Equipe Investigatrice

Figure 2. (B) Schéma du parcours de prise en charge via la P.A.R.C. d’'un projet de recherche
clinique avant délivrance d’un accord de promotion.
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L'équipe de promotion interne

Elle prend alors le relais pour accompagner et
valider les versants réglementaires, budgé-taires et
financiers, ainsi que toutes les spécificités du projet
en termes de montage et de suivi (logistique,
monitoring, vigilance, analyses intermédiaires,
pharmacie, biologie, imagerie, etc.), pour déboucher
a la signature d'un « accord de promotion »
autorisant les soumissions régle-mentaires puis le
début de 'étude.

Les perspectives

La P.A.R.C. est appelée a évoluer afin de devenir
une solution intégrée d'accompagnement et de
suivi de tous les projets de recherche clinique et
translationnelle, appuyée par le renforcement des
équipes de la DRCI, notamment celle de Ila
Promotion interne avec le recrutement a venir de
chefs de projets, a linterface de la DRCI et des
équipes investigatrices.

A terme, la DRCI du CHU de Clermont-Ferrand
souhaite que les porteurs de projets et leurs équipes
puissent également mieux suivre I'avancement de
leur accompagnement par les équipes de la DRCI.
lls pourront également éditer des documents
préremplis, tels que des comptes-rendus de
monitoring. De plus, la plateforme permettra de
renseigner régulierement le nombre d'inclusions, ce
qui aidera les porteurs de projets a évaluer
'avancement de leurs projets et les équipes de la
DRCI a étre plus réactives dans la gestion des
projets et leur valorisation.

En offrant une solution pratique pour les porteurs
de projets qui souhaitent demander un accord de
promotion, la Plateforme d’Accompagnement de la
Recherche Clinique du CHU de Clermont-Ferrand
est aujourd’hui un outil incontournable pour la
gestion des projets de recherche clinique a
promotion interne.

Une plateforme de choix

Dans sa version actuelle, cette structure permet
également de contacter les services de la DRCI pour
les demandes concernant :
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1) les projets a promotion externe;

2) les projets de collection biologique ;

3) les projets d'innovation ;

4) une sollicitation directe du secteur Biométrie ;
5) des questions relatives aux aspects régle-
mentaires, juridiques (liée a la propriété intel-
lectuelle par exemple) ou concernant la protection
des données.

(
(
(
(
(

Demain, la P.AR.C. a vocation a devenir Ila
plateforme de choix pour Il'accompagnement
efficient de tous les projets de recherche clinique et
translationnelle, depuis leur conception jusqu'a leur
valorisation. Cela inclura, a terme, les démarches
relatives aux études hors loi Jardé, pour lesquelles le
circuit actuellement proposé consiste en une
soumission combinée au Comité Ethique de Ia
Recherche (CER) créé il y a pres d'un an par la DRCI
et au responsable de la protection des données via
le CER/IRB pour avis et enregistrement sous 7 jours
(cf. article précédent).

Cette évolution indispensable des process nécessite
a la fois un renforcement des effectifs et des
expertises en systémes d'informations de la DRCI.
Ce renforcement, qui est en cours grace a la
signature récente du « Contrat Programme
Recherche » (CPR 2023-2027), doit rapidement
permettre la montée en charge de la P.AR.C. et, in
fine, de renforcer la qualité et la valorisation des
activités et produits de recherche des équipes du
CHU.

Dr Matthieu Jabaudon
Vice-Président DRCI en
charge de la promotion
interne

Dominique Morand
Attaché de recherche
clinique
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Campagne AAP DGOS 2021

PHRC I : 5 Lettres d'intention déposées - 1 Lettre d’'intention retenue
o Pr David BALAYSSAC : CIPN-LEA - Evaluation a long terme de la neuropathie induite par la
vincristine chez les survivants adultes d'une cohorte prospective multicentrique de la leucémie de
I'enfant et de lI'adolescent (cohorte LEA): étude transversale multicentrique — Financement : 103 779 €
PHRC N /PRME / PHRIP / PREPS : pas de lauréat

Appel a projets de la Fondation ARC 2022 :
e Pr Marc BERGER : Projet BIO-TIMER - Intérét d'associer I'age biologigque a I'évaluation de la fragilité

individuelle pour optimiser la prise en charge du cancer traite par thérapies ciblées : modele de |la

LMC traitée par Inhibiteurs de Tyrosine Kinase — Financement : 1,7 millions €

Campagne AAP DGOS 2022 (en cours):

PHRC | : 9 Lettres d'intention déposées — 8 Lettres d'intentions retenues

e Dr Mathilde HUGUET : Etude de preuve de concept de phase 2 évaluant |'efficacité de la
transplantation de micobiote fécal chez les patients atteints de maladie de Crohn a risque de
colonisation par des E.coli adhérentes et invasives.

o Dr Sylvain MATHIEU : Capsaicine dans I'Arthrose Digitale versus placebO : une étude Randomisée.

o Dr Charlotte BEAL : Exploration du systéme de récompense chez les patients parkinsoniens avec
Troubles du Comportement en Sommeil Paradoxal: étude en imagerie multimodale.

+ Chloé BARASINSKI : Application de compresses humides chaudes sur le périnée durant la phase
d'expulsion du 2éme stade du travail chez les femmmes nullipares : un essai contrélé randomisé

o Dr Bertille PAQUETTE : Drainage thoracique en réanimation et unité de soins continus : comparaison
des techniques Seldinger et chirurgicale. Une étude prospective randomisée multicentrique.

e Dr Nicolas SAROUL : Réhabilitation améliorée post (pharyngo)-laryngectomie totale par dépistage
précoce des fistules post opératoires par dosage des cytokines sur liquide de drainage au second
jour post opératoire.

e Dr Léo SAUVAT : Développement et évaluation de I'efficacité de I'application EMscan dans le
diagnostic d'érythéme migrant de la borréliose de Lyme : Validation de conformité du dispositif
médical pour obtention du marquage CE.

e Dr Dorian TEISSANDIER : Apport du SUPAR dans la démarche de triage des malades en situation

d'incertitude d’hospitalisation apres leur prise en charge aux urgences.
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Campagne AAP DGOS 2021 (suite)

PHRC K : 1 Lettre d’intention retenue :
o Dr Marine JARY : Etude de phase Il évaluant l'efficacité et la tolérance d'un anti PD-1seul (le
Tislelizumab) en premiére ligne de traitement chez les patients dgés ou avec un état général altére,

présentant un carcinome épidermoide de I'oesophage avancé

PHRC N : 1 Lettre d’intention retenue:
 Pr Emmanuel FUTIER : Ventilation mécanique guidée sur la pression transpulmonaire chez des
patients présentant un syndrome de détresse respiratoire aiglie (SDRA) & la phase précoce: essai

prospectif, randomisé, contrélé, multicentrique. Essai PLEURA.

PRME : 1 Lettre d’intention retenue:
e Dr Clément RIOCREUX : Evaluation médico économique de l'intérét de la télésurveillance

multiparameétrique des patients insuffisants cardiaques.

PHRIP : 1 Lettre d'intention retenue:
e Alexandra USCLADE : Evaluation de l'efficacité d’un casque de réalité virtuelle lors de la pose
d'aiguille sur Port-a-Cath chez les enfants atteints de leucémie : essai multicentrique randomisé

longitudinal.

PREPS : 1 Lettre d’intention retenue:
e Chloé BARASINSKI : Organisation du parcours de soins pour augmenter le niveau d’activité
physique et limiter les comportements sédentaires durant la grossesse : un essai contrélé

randomisé.

AAP DGOS RESP-IR AURA 2022 (Soins primaires)
e Dr Catherine LAPORTE : Skills-PAVIiP : compétences psychosociales dans des populations adultes

prises en charge pour douleur chronique, addiction, violences intra familiales ou suivies en soins

primaires.
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L'objectif étant de présenter dans cette rubrique les principaux travaux portés par les équipes
clermontoises, nous avons pris le parti de ne faire figurer dans cette liste que les publications de rang A ou
B au classement SIGAPS pour lesquels le premier et/ou le dernier auteur est clermontois. Cette liste,
classée par ordre alphabétique du premier auteur, présente les articles publiés au cours du quatrieme
trimestre 2022 et du premier trimestre 2023. Dans les prochaines newsletters, nous devrions présenter les
publications du trimestre précédent chaque édition.

4e trimestre 2022
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Bai F, Bartoli A,, The Proxy Step-size Technique for Regularized Optimization on the Sphere Manifold., IEEE Trans Pattern
Anal Mach Intell, 2022, PP,
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Garlantézec R, Kadawathagedara M, Laurent-Vannier A, Lecorguillé M, Marie C, Molénat F, Pelé F, de Villepin BP, Rigourd
V, Rousseau M, Storme L, Weiss S, Salinier C, Béranger R,, Intervention during the Perinatal Period: Synthesis of the
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Le Pennec JL, Nedelec IJM, Blanchon L, Sapin V., Spatial Distribution and Physicochemical Properties of Respirable
Volcanic Ash From the 16-17 August 2006 Tungurahua Eruption (Ecuador), and Alveolar Epithelium Response In-
Vitro., Geohealth, 2022, 6,

Faugeras E, Véronese L, Jeannin G, Janicot H, Bailly S, Bay JO, Pereira B, Cayre A, Penault-Llorca F, Cachin F, Merle P,
Tchirkov A, Telomere Status of Advanced Non-Small-Cell Lung Cancer Offers a Novel Promising Prognostic and
Predictive Biomarker., Cancers (Basel), 2022, 15,

Futier E, Jaber S, Garot M, Vignaud M, Panis Y, Slim K, Lucet JC, Lebuffe G, Ouattara A, El Amine Y, Couderc P, Dupré
A, De Jong A, Lasocki S, Leone M, Pottecher J, Pereira B, Paugam-Burtz C, Effect of oral antimicrobial prophylaxis on
surgical site infection after elective colorectal surgery: multicentre, randomised, double blind, placebo controlled
trial.,, BM3J, 2022, 379,

Gremeau-Richard C, Pionchon P, Mulliez A, Dualé C, Dallel R., Enhanced pain facilitation rather than impaired pain
inhibition in burning mouth syndrome female patients.,J Headache Pain, 2022, 23,143

Labeix P, Court Fortune |, Muti D, Berger M, Chomette-Ballereau S, Barthelemy JC, Féasson L, Costes F., The effect of
a pressure ventilatory support on quadriceps endurance is maintained after exercise training in severe COPD
patients. A longitudinal randomized, cross over study., Front Physiol, 2022, 13, 1055023

Lamat H, Sauvant-Rochat MP, Tauveron |, Bagheri R, Ugbolue UC, Maqdasi S, Navel V, Dutheil F., Metabolic syndrome
and pesticides: A systematic review and meta-analysis., Environ Pollut, 2022, 305, 119288

Laporte C, Fortin F, Dupouy J, Quirin A, Pereira B, Chenaf C, Delorme J, Maynié-Francois C, Rat C, Birebent J,
Rambaud J, Duale C, Kerckhove N, Delage N, Authier N., Real-Life Testing of the Prescription Opioid Misuse Index in
French Primary Care., Int J Environ Res Public Health, 2022, 19,

Magnon V, Vallet GT, Benson A, Mermillod M, Chausse P, Lacroix A, Bouillon-Minois IB, Dutheil F., Does heart rate
variability predict better executive functioning? A systematic review and meta-analysis., Cortex, 2022, 155, 218-236

Millot C, Pereira B, Miallaret S, Clinchamps M, Vialatte L, Guillin A, Bailly Y, Ugbolue UC, Navel V, Baker JS, Bouillon-
Minois JB, Dutheil F., Statistical Analysis of Absenteeism in a University Hospital Center between 2007 and 2019, Int
J Environ Res Public Health, 2022, 19,

Pickering G, Mezouar L, Kechemir H, Ebel-Bitoun C., Paracetamol Use in Patients With Osteoarthritis and Lower
Back Pain: Infodemiology Study and Observational Analysis of Electronic Medical Record Data., IMIR Public Health
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