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INTRODUCTION

HISTORIQUE ET LOCALISATION GEOGRAPHIQUE DE L'UNITE

L'unité DC2N (U1239) est une unité mixte INSERM-Université de Rouen-Normandie qui a été créée en 2017 suite
d la fermeture de l'unité 982 de I'INSERM. Les principaux thémes de recherche développés au sein de I'U1239
sont centrés sur la compréhension des mécanismes de la différentiation neuronale et neuroendocrinienne avec
un intérét particulier pour plusieurs neuropeptides. En plus de la recherche fondamentale, cette unité a
également développé des projets de recherche translationnelle sur plusieurs pathologies en endocrinologie et
en neurologie. L'Université de Rouen est reconnue depuis de nombreuses années pour la qualité de la
recherche en Neuroendocrinologie avec un tropisme important sur les neuropeptides. L'unité U 1239 a donc
poursuivi une dynamique amorcée depuis 2012 par la création de l'unité 982.

L'unité est membre de l'Institut de Recherche et d'Innovation en Biomédecine (IRIB-FED4220) qui est une structure
fédérative de recherche regroupant toutes les équipes et plateformes de recherche en biologie et en
médecine de Haute-Normandie.

Lors du quinquennat précédent, I'unité 1239 était dirigée par M. Youssef Anouar et organisée en quatre équipes
coordonnées par le directeur de l'unité (Equipe 1), M. David Vaudry (Equipe 2), Mme Héléne Castel (Equipe 3)
et M. Nicolas Chartrel et M. Hervé Lefebvre (Equipe 4). Dans le nouveau contrat, I'unité sera dirigée par M. Hervé
Lefebvre et M. Jérébme Leprince (Directeur adjoint et subira un profond remaniement avec la dissolution de
I'équipe dirigée par M. David Vaudry, le départ de celle de Mme. Héléne Castel et I'intégration d'une nouvelle
(EA 4308) pour ne plus comporter que trois équipes dirigées par Mme Nathalie Rives et M. Michaél Thomas
(Equipe 1), M. Nicolas Chartrel et M. Serguei Fetissov (Equipe 2) et M. Youssef Anouar et M. Luca Grumolato
(Equipe 3). Le comité a évalué la production scientifique de I'unité dans son ensemble et plus particulierement
des équipes 1, 4 et de I'EA 4308. Dans la suite du rapport, sont décrites lles activités des équipes 1, 4 de DC2N
et de I'EA4308 et I'activité globale de I'unité lorsque nécessaire.

L'unité occupe de nouveaux locaux (1800 m2) depuis 2017 dans le campus de la faculté des Sciences de
I'Université de Rouen-Normandie. Le laboratoire est situé & proximité de plusieurs plateformes.

ECOSYSTEME DE RECHERCHE

L'unité U1239 est membre de llnstitut de Recherche et dinnovations en Biomédecine (IRIB-FED4220), une
structure fédérative de recherche qui regroupe toutes les équipes et plateformes impliquées dans la recherche
biomédicale de I'Université de Rouen-Normandie. Le but de cet institut est de développer des projets de
recherche dont les objectifs sont de mieux comprendre les mécanismes physiopathologiques et développer de
nouveaux traitements. Cet institut rassemble des chercheurs en biologie mais également en chimie et des
médecins. L'IRIB est composé de cing unités de I'I'NSERM, deux unités du CNRS, huit équipes d'accueil, un centre
d'investigation clinique (CIC), trois plateformes IBiSA, des plateformes technologiques et deux animaleries.

L'unité U1239 a également acceés a la plateforme d'imagerie cellulaire de Normandie et & une plateforme de
protéomique situées dans le méme bdatiment. Ces plateformes sont gérées par des ingénieurs INSERM et
plusieurs membres de I'unité sont impliqués dans leur fonctionnement.

L'unité a maintenant acces d une animalerie EOPS située dans le méme béatiment.

Il n'est pas fait mention de participation & des structures créées par le PIA.

NOMENCLATURE DU HCERES ET THEMATIQUES DE L'UNITE

SVE2, SVE4, SVES

DIRECTION DE L'UNITE

Conftrat actuel
UNITE U1239 : Neuronal and Neuroendocrine Differentiation and Communication Laboratory

Directeur : M. Youssef Anouar

Responsable des équipes
e Equipe 1 : Functional Genomics and Neuroendocrine Pathophysiology. Responsable : M. Youssef
Anouar
e Equipe 2 : Neuropeptides, Neuronal Death, and cell plasticity. Responsable : M. David Vaudry
e Equipe 3: Astrocyte and Vascular Niche. Responsable : Mme Héléne Castel
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e Equipe 4 : Neuroendocrinology and Pathophysiology of the adrenal cortex and Energy Metabolism.
Responsable : M. Hervé Lefebvre/ M. Nicolas Chartrel

Equipe d'accueil : EA 4308 : Gamétogéneése et Qualité du gaméte.
Responsable : Mme Nathalie Rives.

Projet : Neuroendocrine Endocrine and Germinal Differentiation and Communication Laboratory.

Directeur : M. Hervé Lefebvre
Directeur adjoint : M. Jérébme Leprince
e Equipe 1 : Adrenal and Gonadal Pathophysiology, Responsable : Mme Nathalie Rives et M. Michaél
Thomas
e Equipe 2 : Regulatory Peptides, Energy Métabolism, and Motivated Bahavior Responsable : M. Nicolas
Chartrel and M. Serguei Fetissov
e Equipe 3: Neuroendocrine Plasticity and Pathophysiology. Responsable : M. Youssef Anouar et M. Luca
Grumolato

EFFECTIFS DE L'UNITE

Personnels en activité Nombre au | Nombre au
01/06/2020 | 01/01/2022
Professeurs et assimilés 11 8
Maitres de conférences et assimilés 20 15
Directeurs de recherche et assimilés 3 2
Chargés de recherche et assimilés 5 4
Conservateurs, cadres scientifiques EPIC, fondations, industries... 1 3
Professeurs du secondaire détachés dans le supérieur 0 0
ITA-BIATSS, autres personnels cadre et non cadre EPIC... 15 14
Sous-total personnels permanents en activité 55 46
Enseignants-chercheurs non fitulaires, émérites et autres 0 3
Chercheurs non titulaires, émérites et autres (excepté doctorants) 2 5
Doctorants 17 17
Autres personnels non titulaires 6 3
Sous-total personnels non titulaires, émérites et autres 25 28
Total personnels 80 74

AVIS GLOBAL SUR L'UNITE

L'unité DC2N est une unité de I''NSERM (U1239) et de I'Université Rouen-Normandie dont les thémes de recherche
sont principalement centrés sur les mécanismes de la différentiation neuroendocrinienne et neuronale. Durant
le contrat 2017-2021, l'unité a poursuivi sur la dynamique amorcée depuis de nombreuses années. Cette unité
structurée en quatre équipes pour le contrat qui s’achéve, développe des projets de recherche fondamentale
et translationnelle et participe activement & des projets de recherche clinique au CHU de Rouen.

Pour la prochaine mandature, elle sera structurée en trois équipes « Physiopathologie Surrénalienne et
Gonadique », « Peptides régulateurs, Métabolisme énergétique et Comportements motivationnels », « Plasticité
et Physiopathologie Neuroendocrine », restructuration résultant de la scission de I'ancienne équipe 4, de la
dissolution de I'équipe 2, du départ de I'équipe 3et de I'intégration de I'EA 4308 (contrdle de la fertilité) dans le
nouveau projet.



L'unité DC2N est une structure de I'Institut de la Recherche et de I'lnnovation Biomédicale (IRIB-FED42420),
membre du « pdle chimie-biologie-santé-bien-étre » de I'Université de Rouen- Normandie et du réseau d'intérét
normand (IRN) « Normandie Biomédicale et Chimie » de la région Normandie qui regroupe I'ensemble des
ressources en recherche biomédicale de la région Normandie et les thématiques de I'unité DC2N sont tout &
fait en accord avec les grands objectifs de cette structuration.

L'unité a une production scientifique importante (239 articles) dont 89 articles signés en premier ou dernier
auteurs dans des journaux généralistes (FASEB Journal, JCI insight, PNAS, Nature Communications, Science
Report) et dans les journaux de référence de spécialité (Journal of Neuroendocrinology, Journal of Clinical
Eendocrinology and Metabolism, Diabetes, International Journal of Obesity). De facon générale, depuis 2016,
I'unité a publié seulement quatre articles originaux dans des journaux générdlistes & large audience. Ces
publications sont & mettre au crédit des anciennes équipes 1 et 4 qui participent au nouveau projet de DC2N
(1 pour I'équipe 1 en 2016, 3 pour I'équipe 4 en 2018, et 2020). Les financements sont importants, le soutien
local notamment régional est frés fort (35 contrats pour I'ensemble de I'unité, 21 contrats pour les équipes 1 et
4). Cette unité est également associée a des contrats nationaux via des ANR ou PHRC (3 en tant que porteur
et 10 en tant que partenaire pour toute 'unité, 2 et 6 pour les équipes 1 et 4). Les équipes 1 et 4 participent &
plusieurs contrats européens (4) mais aucun ERC n'a été obtenu sur la période. Ces confrats assurent  I'unité
des ressources fiannciéres propres importantes (700 k€ en 2019) avec une part importante de financements
obtenus auprés de fondations et associations (454 k€ sur les 701 k€ en 2019). La qualité de la recherche
développée par I'unité DC2N la rend attractive comme illustré par I'accueil important de post-doctorants (22)
et de chercheurs invités (28) sur le contrat. Les interactions avec les industriels sont nombreuses (13 contrats pour
I'unité, 4 contrats pour les équipes 1 et 4) et I'activité de valorisation significative (9 brevets acceptés, 1 licence
et 5 dépdts en cours, 1 start-up). On remarque une augmentation importante du partenariat avec les industriels
A partir de 2017. Les contrats de recherche clinique sont nombreux (19 pour I'unité ), uniquement portés par
I’équipe 4.

L'équipe d'accueil « Gametogenesis et and Gamete quality » (EA4308) est une structure labellisée depuis 2008
par les Université de Rouen-Normandie et de Lille suite & un partenariat inter-régional. L'EA4308 a forte
implication clinique mais il existe néanmoins un investissement important dans la recherche expérimentale visant
A développer la maitrise de la spermatogénése in vitro et & caractériser le protéome du sperme et I'épigénome
des spermatozoides dans le but de mieux comprendre les conséquences des gonadotoxiques afin d'apporter
de nouvelles perspectives pour préserver la fertilité chez les enfants pré-pubéres traités pour un cancer. Cette
équipe comprenait en 2018, huit hospitalo-universitaires et deux enseignants-chercheurs monoappartenants
mais I'effectif a fondu & partir de 2018, notamment lié a plusieurs départs a la retraite ou pour des raisons
personnelles ou le rapatriement de deux HU dans des groupes de recherche de I'Université de Lille. Le nombre
de chercheurs ou EC réellement impliqués dans les programmes de recherche actuels de cette unité est difficile
a estimer. L'EA 4308 est également membre de I'IRIB et de réseaux de recherche biomédicale de la région
Normandie. Le nombre de publications durant la mandature est de 194 (depuis 2015) dont 112 en premier ou
dernier auteurs. Les 25 articles les plus importants sont publiés dans des revues de spécialité (Human
reproduction, Molecular Human reproduction). Les ressources financieres de I'EA4308 (1.5 M€) sur le contrat en
cours ont été essentiellement obtenues au niveau local et régional et auprés d'associations.

Le projet centré sur la neuroendocrinologie et I'endocrinologie avec trois directions complémentaires sur les
surrénales et les gonades (équipe 1), le contrdle du métabolisme énergétique et du comportement alimentaire
(équipe 2) et les mécanismes cellulaires contribuant & la plasticité neuroendocrine (équipe 3) constitue une
profonde restructuration de I'unité. La reconnaissance internationale des fravaux de I'unité (sous sa nouvelle
forme) tant par leur qualité que par leur activité de niche, est attestée par i/ les nombreuses invitations dans
des congres/colloques/symposia a I'étranger (équipes 1, 2 et 3), i/ la participation & la « Task Force » sur les
troubles de I'alimentation de la Société Mondiale de Biologie Psychiatrique (équipe 2), iii/ la participation a des
comités éditoriaux dans des journaux internationaux (équipe 2), iv/ I'accueil de nombreux chercheurs étrangers
(équipe 3). Elle pourrait étre encore améliorée en coordonnant des projets internationaux.

La qualité et I'expertise du personnel sont des points forts du nouveau projet. La complémentarité entre les
chercheurs au sein des équipes et entre les équipes devrait faciliter le développement de nouveaux projets
innovants. La restructuration va permettre une prise de responsabilité plus importante du personnel technique
dans le fonctionnement et les orientations scientifiques de l'unité.

Globalement, la restructuration entreprise pour le prochain contrat devrait permettre & la nouvelle unité de
renforcer la dynamique actuelle. Il faudra étre vigilant & intégrer I'EA4308 au-deld de la complémentarité
méthodologique, d ne pas multiplier les projets de recherche et assurer une politique de recrutement de jeunes
chercheurs et d'accueil de nouvelles équipes, tout cela afin d'envisager la poursuite de la dynamique au-deld
de 2025.
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