FRANCE

ry L d
'msm‘ur @ La Reg ion
D'HEPATOLOGIE Auvergne-Rhone-Alpes

DE LYON

CENTRE INTEGRE DES MALADIES DU FOIE

IHU EVEREST

« IntEgratiVE RESearch in hepaTology »

Institut d’Hépatologie de Lyon
Centre intégré des maladies du foie

Réunion de lancement
9 juillet 2024

Hopital de la Croix Rousse — Salle Vaisse

Inserm o | EON
UNIVERSITE LYON 2 I N RA@




FRANCE

Ay

womur Les fondateurs de I'lHU B3
DE LYON \/

CENTRE INTEGRE DES MALADIES DU FOIE

Université Claude Bernard @, Lyon 1 .= LEON !nserm
A ;__:-fi_.-" v B E RAR D phsienyL cpbrrop s

Monsieur Raymond LE MOIGN Professeur Frédéric FLEURY Professeur Jean-Yves BLAY Professeur Didier SAMUEL

Directeur Général Président Directeur Général Président Directeur Général
Hospices Civils de Lyon Université Claude Bernard Lyon 1 Centre Léon Bérard Inserm



FRANCE

o L 7 A W
=S w8 RN

'E Les fondateurs de I'lHU

DE LYON
CENTRE INTEGRE DES MALADIES DU FOIE

Monsieur Raymond LE MOIGN

Directeur Général

Hospices Civils de Lyon

HCL

DEl LYON

La Région Inserm .54 LEON
Auvergne-Rhone-Alpes Lok '} ERARD

103 Grande rue de la Croix Rousse — 69004 Lyon


https://www.ihu-hepatolyon.fr/

FRANCE

Wit
s

LA\
L

'E Les fondateurs de I'lHU %

DE LYON

CENTRE INTEGRE DES MALADIES DU FOIE

Professeur Frédéric FLEURY

Président

Université Claude Bernard Lyon 1

Auvergne-Rhone-Alpes ook

LaRégion (G, [EH tmsem ok

103 Grande rue de la Croix Rousse — 69004 Lyon


https://www.ihu-hepatolyon.fr/

'E Les fondateurs de I'|[HU

DE LYON
CENTRE INTEGRE DES MALADIES DU FOIE

Professeur Jean-Yves BLAY

Directeur Général

Centre Léon Bérard

e ) EON
BERARD

Yol Inserm = | EON
La Region — S LEON

Auvergne-Rhone-Alpes

103 Grande rue de la Croix Rousse — 69004 Lyon

R IL
= NS UAN
=SSR, BN


https://www.ihu-hepatolyon.fr/

FRANCE \

'E Les fondateurs de I'lHU
DE LYON \——/

CENTRE INTEGRE DES MALADIES DU FOIE

Professeur Didier SAMUEL

Président Directeur Général

Institut National de la Santé et
de la Recherche Médicale

!nserm

La science pour la santé
From science to health

From scivece Lo beulth

2ot 7~N\ Inserm % LEON
La Region E BERARD

103 Grande rue de la Croix Rousse — 69004 Lyon


https://www.ihu-hepatolyon.fr/

R IL
= NS UAN
=SSR, BN

'E Prises de parole officielles |

DE LYON
CENTRE INTEGRE DES MALADIES DU FOIE

Madame Catherine STARON

Vice-Présidente déléguée a I’Enseignement Supérieur,
la Recherche et I'lnnovation

Région Auvergne-Rhone-Alpes

La Region

Auvergne-Rhone-Alpes

La Région

Auvergne-Rhone-Alpes

103 Grande rue de la Croix Rousse — 69004 Lyon


https://www.ihu-hepatolyon.fr/

©
T Prises de parole officielles QI yence i

de la recherche
DE LYON

CENTRE INTEGRE DES MALADIES DU FOIE

Monsieur Gabriele FIONI

Recteur, délégué a ’Enseignement Supérieur, la
Recherche et I'lnnovation

Région académique Auvergne-Rhone-Alpes

ACADEMIE
DE LYON

L_iberté
Egalité
Fraternité

Inserm = | EON
BERARD

o weivaos Lo beulth

@ La Région

Auvergne-Rhone-Alpes

https://www.ihu-hepatolyon.fr 103 Grande rue de la Croix Rousse — 69004 Lyon


https://www.ihu-hepatolyon.fr/

©
an r agence nationale

de la recherche

Institut d’Hépatologie de Lyon — IHU EVEREST
intEgratiVE RESearch in hepaTology

FRANCE

,,,,,,,,,,,

Présentation et avancement du projet d’IHU

Directeur scientifique: Fabien Zoulim
Directeur adjoint: Massimo Levrero
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o Les IHU en France

BELYON

VANTOM B L v 70

Le premier IHU en Région Auvergne-Rhone Alpes

Programme d’investissement d’avenir Les Instituts hospltalo-
IHU : Institut Hospitalo-Universitaire G -
, universitaires
Centre d’excellence en recherche, o :
soins, prévention, formation et ibeipd Shecinal L . S awtensiceis
transfert de technologie en santé e & | L ® / IHU de Strasbourg
Projet sur 10 ans e C MNve " gasrend
e . CAN Cancer des femmes Y7
Rayonnement, visibilité internationale
THEMA 2 InovAnd £ Everest '
g:‘csolom: v;:nu’nowole l’ % n\;:umor.m
Prometheus PRISM ) f':_ L'fﬂg?mom
af:h:mmcui 35\:%&%06:‘ | o / DE LYON :
27 projets déposés novembre 2022 p 8 3 .
/ ¢ [ 1 Méditerranée
12 projets auditionnés  février 2023 VBHI Infection
i A i Bordeaun f INFECTIOLOGIE
10 projets lauréats mai 2023 " < ® e @ S
(et 2 émergents) casoioLocte B L j N A PNEUMOLOGIE
- ANCIENS IHU HealtAge B S ) Immundcure
NOUVEAUX IHV GERONTOLOGIE 9 INFECTIOLOGIE

® IHU EMERGENTS Toulouse X g Montpellier

FRANCE \

Le seul IHU sur les maladies du foie




Pourquoi un IHU sur les maladies hépatiques ?

Healthy Cirrhosis Cancer

* Prévalence mondiale: 1,5 milliard

* > 2 million décés/an (cirrhose & cancer du foie)

« Epidémies liées a I’alcool et au métabolisme (MAFLD)
e Colts de santé x4

17.000 décés/an par MCF
11.000 nouveaux cas de cancer/an

@' CARCINOME o ] ] )
= HEPATOCELLULAIRE Défis des Maladies Chroniques du Foie (MCF)

HEPATITES
VIRALES
’i‘ METAB:,::}:L:_E; ‘ giv D';FQ;LT?SSE Hétérogénéité des maladies et des patients
Peu de traitements curatifs

9. ALcooL
& ADDICTIONS & TRANSPLANTATION



IHU EVEREST - Centre intégré des maladies du foie

Centre d’excellence en recherche, soins, prévention,
formation et transfert de technologie en santé

IHU EVEREST

Intégrer recherche fondamentale et recherche clinique,
sciences sociales et santé publique

INSTITUT
D’HEPATOLOGIE

DE LYON Rassembler scientifiques, professionnels de la santé &
CENTRE INTEGRE DES MALADIES DU FOIE patients en un méme lieu, autour des maladies du foie

Innover pour guérir les maladies du foie A _ - _
Médecine de précision pour TOUS Ambition: rayonnement national et international
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Une recherche
multidisciplinaire riche

(18

114 Scientifiques titulaires

Equipes de recherche
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Un environnement dynamique

Un engagement institutionnel fort

INSTITUT
D'HEPATOLOGIE
DE LYON

CENTRE INTEGRE DES MALADIES DU FOIE

L'excellence
en recherche et management clinique

162 Etudes cliniques (2017-2021)
Essais cliniques: 1335 patients

13 services cliniques
99 Cliniciens (H/HU)

Lyon: un site d’excellence en hépatologie

Home ta
Highly Cited
Researchers

2021

12 Clarivate’

Une reconnaissance international,

collaborations et réseaux

“u

IARC/WHO

Cohortes: 4590 patients
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k 10 Pays: réseau industriel
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21 Pays: collaborations académiques

/

Un IHU pour développer et créer des
synergies uniques autour des maladies du foie

14
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Objectifs et ambitions

Innover pour guérir les maladies du foie

Nouveaux concepts Réduire I'impact des maladies du foie
v’ Découverte de traitements curatifs v' Réduire morbidité et mortalité prématurées
v Interventions précoces ‘ v" Diminuer I'impact sur les années de vie professionnelle

v Médecine personnalisée v Diminuer les colts sociétaux et de santé publique

*‘ HEPATITES VIRALES

A' METABOLISME HEP.
ek |  Epigénétique Recherche

Virologie
| moléculaire

Médecine de précision
accessible et durable /

5 clinique
."f ALCOOL Oncologie g_ Cohortes Essais '
UL | | moléculaire = cliniques Plan d’action Economie N Combattre les MCF
Q contre les Santé Promouvoir la santé
CARCINOME | [ENTRpS PR~ Sciences MCF . publique du foie
HepatocELLULAIRE | IR = humaines
‘ & sociales
! ’ .
"' DEEFAILLANCE ‘L Metabollsme Popu[aﬂons
Z HEPATIQUE " vulnérables Réduire la mortalité et la morbidité \

des MCF J/

| Imagerie

TRANSPLANTATION

i

* MCF: Maladies Chroniques du Foie 5
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Des équipes multidisciplinaires fédérées au sein de I'l[HU

296 personnes dans 18 équipes de recherche
149 chercheurs et enseignants-chercheurs
& 39 personnels techniques (ingénieurs et techniciens)
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Laboratoire de Blométrie
¢t Biokagie Fvolutive

_/ S—

U1296

Détansa, Santd, ) g . - “‘-._»»
Environnement \ o S e
" RESHAPE-U1290 o< "oiedeSamdPublique

Hesearch on Healthcare ) T —
S Performance

RESHAPE

_ 3dRb i

nz1anutnbion

“ hliec_iic—al lr;a_g;r;g

g 4
- - pathologies, liver 4
o ! _l_ transplantation ____.A/
Cantre Intarnational de ) : =

Recherche en infecticlogie ___,./'

"‘ LBBE

188 cliniciens dans 13 services cliniques
162 études cliniques (68 académiques & 94 études industrielles)
114 interventionnelles (1335 patients)
& 48 études non interventionnelles (4590 patients)

Groupement Hospitalier Nord
Hepatology and addictology
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s surgery and Transplantation
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Des technologies et expertises de pointe en hépatologie

Plateforme de Science Translationnelle
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(Epi)genomics '

High Resolution
Multiomics MS

Spatial Multiomics

Automated IHC platform

Transcriptomics
Chromatin analysis

Intensity

CosMx

Computational biology

Microbiome

nanoStrlnq

Single cell analysis WJ m‘
(RNA, Chromatin, ""Cj

Secretome) ddPCR

Cellular & animal

Models
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De I’'innovation vers le transfert clinique

. . . Hépatites e . .
Hépatites virales Foie Métabolique Alcoor:iques - Défaillance Carcinome Transplantation
HBV, HDV, HCV MAFLD . .- Hépatique Hépatocellulaire Hépatique
Addictions patiq P patiq
Cohortes Cliniques Essais Cliniques Recherche Translationnelle
Echantillons CIiniques\
Hépatites B & Delta PRl Fivcd & frozen
MASLD Phase | - (. biopsies
Apati i Phase Il Y .
H?pa!tlte a|COE)|IQL.le o | S ENA
Défaillance hepathue Phase lll 95 (Fine needle aspirate)
Carcinome hépatocellulaire Phase IV / Liver resections
Transplantation PCLS (precision cut
;s g ] m liver slices)
Pédiatrie

|] ! Plasma, Serum, PBMCs

N <




i EVEREST — Impact médical pour les patients

VAATOM DL v 20010 O

> Implication des patients dans les projets (salon du patient de I'lHU)

» Populations vulnérables : dépistage des hépatites virales et maintien dans le parcours de soins
(programme ADHEC: ARS, Article 51/CNAM) - Tester, traiter et guérir !

Whﬁ!(

Advanced firosis
and cirrhosis

“Oynamic”™ steatotcisinatobepattic phass *Non tnear” fhroac phase

» Transplantation : préservation des greffons et optimisation de I'acces a la greffe.




Un ancrage régional

 Maillage territorial : AN e
» CHU et CH de la Région, GCS HOURAA, GIRCI @ Gerlé h
» Hotline « urgence foie » ef h E C T
» Réseau experts hépatites
> Elargissement a la MAFLD, cancer du foie
* Réseau ville-hopital :
» Meédecins de ville et professionnels de santé, Réseau LYRE, PSAAL
» Formations dédiées aux maladies du foie pour les professionnels de santé
» Optimisation des filieres de soins: hub régional des maladies du foie
» Actions de prévention: promouvoir la santé du foie
* Tissu académique et programmes structurants 3 APE-Med
¢4 yon:-
* Partenariat industriel BioCluster Frangais d’Innovation en Infectiologie
- (BCF2l)

LYONBIOPOLE
;-_J".;Ef';‘r': Fotyc-sLPcz @

20




Une structuration unique de I’hépatologie

Le batiment totem : un attendu de ’ANR, I'AlS et le SGPI C

L'IHU vise a rassembler en un lieu unique
chercheurs, cliniciens, patients et étudiants.

Opportunité pour renforcer la dynamique
croissante de I’hépatologie sur Lyon pour devenir un
centre de référence international.

Un campus hospitalo-universitaire sur site de
I’hopital de la Croix-Rousse

e Attractivité du site pour les et les professionnels

* Lien avec les associations de patients

e Cohérence avec la dynamique locale du site (LCR
HCL/BioMerieux, Genepii)

AGENCE DE
LINNOVATION
EN SANTE

21




KOL / Senior / Junior /
P2 bactério — N5

UMR PaThLiv - N4

Plateformes
translationnelles / P2 cell /

— N
Passerelle P3 / Flex labs — N3 5
\éeA?nl]e O Accueil — Conférences —
atme Tertiaires — N2
LCR Biomérieux — N1
HCL IHU EVEREST | GENEPIl | LCR BioMérieux
- 4694 m? 812 m? 950 m? 6456 m?
(@)}
— RDC bas 3
) Logist./stock.
@ e
- sensibles
La Region Projection des étages en coupe

Auvergne-Rhone-Alpes 22




Budget de I'lHU EVEREST

Grant ANR - 20 M€ pour 10 ans

e 3 chaires d’excellence (attraction) : packages de 2.6 M€

e Appels d’offre internes: 4.2 M€ + Projets structurants: 2.5 M€
e Plateformes technologiques: 2.2 M€ + Equipement : 830 k€
e Support a la recherche clinique: 2.5 M€

e Staff IHU et colts internes: 2.7 M€

Levée de fonds — 12 M€

e La Région Auvergne-Rhone-Alpes:
v'Equipement 1.7 M€ (MaldiHiplex)
v'Batiment 7 M€

e UCBL: 300 k€

¢ ANRS : 3 M€

Batiment de recherche — 26 M€ (IHU)

* Nouveau batiment sur le site du GHN

e Financement en cours de consolidation (15 M€ déja sécurisés)

* Engagement des fondateurs et de la Région Auvergne-Rhone-Alpes
* Recherche de financements complémentaires

e Livraison: été 2027

La Région
Auvergne-Rhone-Alpes

Université Claude Bernard

aini'sS

MU MITANFITIRESS
EMZMILS !m




Un conseil scientifique international pour évaluer et guider nos stratégies

N L el
8 membres = 2SS _éﬁé s

* Norah Terrault (USA, F); SAB chair; clinical and translational Hepatology
* Marina Berenguer (Spain, F); ESLD & transplantation

* Anders Boyd (NL, M); Data science

* Amalia Gastaldelli (Italy, F); Metabolism

* Josep Llovet (Spain, M); HCC

e Mala Maini (UK, F); Immunology

* Arun Sanyal (USA, M); MASH

e John Tavis (USA, M); Virology




Effet transformant dans le temps et l’'espace

Rassembler
scientifiques, professionnels de la santé & patients

Innovation, découverte et 'Y Y | EIIEITELT U (e SEI
’ . v Médecine personnalisée pour la guérison

transfert vers le patient / .-‘ \ v’ Sensibiliser sur les maladies du foie

Promouvoir I’'excellence et ‘\ﬁg = & Former les futurs leaders scientifiques et

I'attractivité en hépatologie \ e / médicaux en hépatologie

Transformer les connaissances et les soins des maladies du foie

EASL
“This venture could serve Un modele unique pour
as a model for future . .
similar comprehensive asseoir le IeaderShlp
[hepatology] centres of international de Lyon

excellence in other

g dans le domaine
European countries.

EASL letter of support |
— 14 October 2022

25




La Région
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From science to health




Des équipes fédérées autour des maladies du foie

Des équipes tournées vers lI'innovation et des projets ambitieux !

https://www.ihu-hepatolyon.fr



Les interactions avec les sociétés savantes

s OFAR

té Francaise d'Anesthésie et de Réamimation

®AFEF

SOCIETE FRANCAISE D'HEPATOLOGIE

Mme Bénédicte Vauban Dr Céline Guichon

ACHBT

ASSOCIATION DE CHIRURGIE
HEPATO-BILIO-PANCREATIQUE
ET TRANSPLANTATION

EASL

The Home of Hepatology

Pr. Cyrielle Caussy

Pr. Karim Boudjema Au nom de Aleksander Krag




/ Local network
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evotec

gen@way

\transgene

MEX

l&TRIS Pharma

BIOQSTER

MSWENIR

P eoation et b Rechesshe

B Rl /

Les perspectives industrielles

Other R&D collaborations

.
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GILEAD Pharma Diagnostic é‘:
@ Janssenj' @
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Monsieur Francois LACOSTE

Vice-Président Santé Publique

Institut Mérieux

INSTITUT MERIEUX
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Challenging Biology Improving Public Health

INSTITUT MERIEUX

BIOMERIEUX

4

Infectious Diseases IVD leader
Pathogens & Host response

Immunology, Mol Bio, NGS, Mass Spec

13 % of sales in R&D

R&D Open Innovation

HCL bioMerieux Joint Unit
Everest IHU industrial partner

N 31




Implication des patients dans I'lHU

ELPA

European Liver
Patients’ Association

Association
e des Malades ..‘
I - ADAAT
g & j des Vaisseaux (6
Léx , association pour la lutte contre a | b I m by ] Q\/7
@

les maladies inflammatoires
amfe MVF Alpha1-France

du foie et des voies biliaires
kssaciation Naladies Foie Enfants

HEPATITIS B owg.gfmis

FOUNDATION Alliance

O

SE'S hépatites

Hépatites & Maladies du foie

flasociation Phénix
Greffes digestip TRANS-FORME
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D'HEPATOLOGIE de la recherche
DE LYON

CENTRE INTEGRE DES MALADIES DU FOIE

Monsieur Christian COMTE

Association Phenix Greffés Digestifs

flasociation Phénix
Grelféa digestio
@ La Region Inserm %% LEON
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EVEREST — Présentation et avancement du projet

Questions / Réponses

Discussion
34



