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Observatoire de la recherche préclinique en radiothérapie

» Enqueéte ouverte du 4 mai au 15 octobre 2022

> 47 réponses obtenues (soit environ la _moitié du nombre de
partenaires recensés)
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Région d’exercice :
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Axes de Recherche / Orientations Scientifiques

Observatoire de la recherche préclinique en radiothérapie : Résultats de 'enquéte K
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Axes de recherche au sein de RadioTransNet :

17% 14% 1. Définition des volumes cibles

2. Interactions des rayonnement ionisants
avec les tissus sains

34% 3. Apports des traitements combinés a la
35% radiothérapie

4. Innovations en calcul de dose

Observatoire de la recherche préclinique en radiothérapie : Résultats de ’enquéte &
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WP1- Définition des volumes cibles :

Auto-segmentation, Reconnaissance des tissus, Composition
atomique

Machine learning, Métrique de I'IRM

Dose painting, Planification adaptative, Dosimétrie

Model TCP

Marges : Invasion, Migration cellulaire, Mobilité
Imagerie fonctionnelle, Radiomique
Biomarqueurs de radiosensibilité

Voies moléculaires, Immunologie

Micro-environment : Oxygénation, Angiogeneése, Prolifération,...

Observatoire de la recherche préclinique en radiothérapie : Résultats de I'enquéte K8
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WP2 - Interactions des rayonnements ionisants avec les tissus sains :

Réle du micro-environnement : compartiment immunitaire, vasculaire &
cellules souches

Voies moléculaires de la réponse aux dommages : Réparation de I’ADN,
Radiobiologie des systéemes

Réponse du tissu sain aux nouvelles techniques d’irradiation : trés haut débit
de dose, large spectre énergétique (FFF), MRT, hadronthérapie

Biomarqueurs de dommages tissulaires, récupération, re-irradiation

Réponse différentielle tissu sain vs tissu tumoral

Test prédictif de radiosensibilité individuelle

Tolérance a long terme chez I’'animal

Suivi a long terme & collection de données

Cancer dans les tissus irradiés

Réparation & thérapie protectrice : gestion médicale des effets secondaires
séveres des OAR (thérapie par cellules souches
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WP3 - Apport des traitements combinés a la radiothérapie :

Cibles moléculaires & pharmacologiques

Protocoles précliniques & transrationnels, escalade de dose

Design des drogues & nanoparticles

Tolérance du tissu sain
Hétérogénéité tumorale

Modalités d’irradiation innovantes : SRT, MRT

Plasticités radio-induites, réponses immunitaires anti-tumorales radio-
induites

Modélisation des interactions biophysiques
Identification des stratégies

Ré-irradiation
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WP4 - Innovations en calcul de dose :

Dosimétrie in vivo, en temps réel, corps entier et combinée a I'imagerie

Systémes de planification nano-dosimétriques et adaptés aux techniques
innovantes : Flash, IMRT, SRT, nanoparticules, hadronthérapie

Hétérogénéité tumorale

Nouvelles méthodes de calcul de dose

Modélisation radiobiologique multiple : ADN, chromatine, cellules & tissus
Dose painting

Dosimétrie adaptative, organes déformables

Dosimétrie biologique, clinique et incidente

TCP, NTCP, SCR vers QALY et considérations médico-économiques
Concept d’annotation de dose, EBR et modélisation de la dose efficace

Biomarqueurs de dose efficace, d’accumulation de dose et de récupération

Observatoire de la recherche préclinique en radiothérapie : Résultats de ’enquéte B
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Tissu sain, toxicité cutanée, neurogénése, génotoxicité, fertilité, muscles

V 4
Mots C I es L4 Imagerie, Radiomarquage, radiotraceur
°

Dosimétrie, détecteur, Simulation

Immunité, Immunothérapie

Fractionnement, Flash, Mini, Microfaisceaux, Escalade de dose

Hadronthérapie, Alpha-thérapie, Béta, Auger, BNCT
Nanoparticules, magnétique, or, fer

Inflammation, arthrose

Stress Oxydant/hypoxie

Microenvironnement, Sénescence, Cellules souches
Chimioradiothérapie, radiosensibilisants

RIV

Sein

Effet bystander

Radiobiologie

Signalisation/modélisation moléculaire, Biologie des systéemes
Myélome

Mélanome

Transcription : scRNAseq - Transcriptomique spatiale
Intelligence Artifcielle

Radiochimie

Radiorésistance

Radiosensibilité

Tumeurs cérébrales

Cancers secondaires

Peptides

Essais cliniques

Plasticité tumorale

Microbiote
MRT .
Observatoire de la recherche préclinique en radiothéra
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Structures des laboratoires
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Tutelles (%) :
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Fonction du porteur de projet :

% 2%
2% 2% &7 m Directeur/directrice de Recherche

4% m Chargé(e) de Recherche

= MCU

B Ingénieur de Recherche

= PU

m Physicien médicale / Radiophysicien
PU-PH
Chargée de programme Instrumentation

Responsable d'équipe

Cadre CLCC
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Taille des laboratoires :

25

2%

20
m > 40 personnes 15
m 10 a 20 personnes
m 20 a 40 personnes 10
m 5 310 personnes
® moins de 5 personnes

. H p. |
2 3 4 5 >10

B Equipes Indépendantes  ® Groupes Projet

6a10
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Forces vives impliquées dans ces axes de recherche :

Répartition au sein des laboratoires

30
25
20
15

10

5
. I o - - o

1 2 3 4 5 6al10 >10

W Equipes Groupes Projet

m personnes impliquées m<5 m5-10 =10-20 = 20-40
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BB ANSNE

Statut des forces vives :

Chercheurs et enseignants-chercheurs Chercheurs non statutaires/Post-doctorants

statutaires (ETP) (ETP)

1 0

3 2

2 1
>10 I 6210 -
6310 I 4 -

4 I 3 m

0 I > 10

5 5

0 2 4 6 g 10 1 0 5 10 s 2
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Statut des forces vives :

Personnel ITA / ITRF (ETP) statutaire Personnel ITA / ITRF (ETP) non-statutaire
1 0
3
5 1
>10 3
6410
4 2
0
: 4
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Statut des forces vives :

Doctorants / Master 2

6 al0

>10
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Spécialités des forces vives :

Biologie Physique Médecine

> 10 0 0
6a10 1 >10
0 > 10 1

4 2 5

1 5 4

5 3 5

3 4 6al10

2 62310 3
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Types d’'études menées

Observatoire de la recherche préclinique en radiothérapie : Résultats de '’enquéte



R AOTERS A NSNET 2stnss,

Etudesin Silico: . Applications

Monte carlo (Gate, Dosimétrie

Simulations radiobiologiques

TOPAS, autre)

(Radiosensibilité,Régression tumorale)

Interactions rayons/matiére || N
Tous types I yons/
Transfert d'Energie Linéique || Gz
Automata I Interactions des protéines || Gz
Non Modélisation Moléculai
64% o) glsatlon oec'u aire ]
_ (Radiopharmaceutique)
Intelligence I
artificielle Imagerie | Gz
Cinétique Chimique || Gz
Modele Original [ . e
& Environnement SPaM (Spécification —
du PArcours Médical)
0 2 4 6 8 10 0 05 1 15 2 25 3 35 4 45 5

nie : Résultats de 'enquéte 48

Observatoire de la recherche préclinique en radiothéra



TRANSNET 7 i&enbre 5i2s

Modeles Applications

Modele 3D : organoides, tumoroides,
bio-print, sphéroides, Collagen-...

Etudes in vitro :

Tumeur cérébrale : GBM (U87, U251),Gliome,...

Cellules immunitaires : Lymphocytes, CAR-T cell,...

Tumeurs du sein Radiosensibilité, test de clonogénécité

Tumeur lon . .
umeurs du colo Microscopie : Fluorescence, confocale,

Fibroblastes de peau viédomicroscopie, Immunohistochimie

Tumeur de la prostate (PC3, autre) Protéomique, carbonyation des

R - protéines, WesternBlot, expression...
Cellules primaires endothéliales ’ ’

Mélanome Liaison MRT, test SPR
Lymphome
tumeurs de I'ovaire Cytométrie

Tumeur du poumon

) Stress oxydant
Ostéosarcome

Chondrosarcome Dommage de I'ADN : micronoyaux,

P N cometes, H2AX
cellules myéloides primaires

ORL Transcriptomique, modéle de géne
raporteur, RT-QPCR, Nanostring
hépatocarcinome

Technique de séquencgage : 3c-seq,
Tumeur du pancréas (Capan, Pancl) ChIP-seq

Tumeurs endocriniennes

Invasion
CDX

Observatoire de la recherche préclinique en radiothérapie : Résultats de 'enquéte 10 12
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Etudes in vivo : ‘
Modeles

Souris
immunocompéten

S... .
ciente

i iré : GBM,...
Zebrafish Tumeur cérébrale : GBM

3% Sain
Cancer du sein
mélanome
prostate,
chondrosarcome
lymphome

Souris Transgénique : déplétion...
Souris Colon
84% ORL

Poumon
CDX, PDX

o

1 2 3 4

(%]
()]

Applications

Croissance tumorale

Réponse immunitaire et inflammatoire :

cytokines inflammatoires plasmatiques,...

Traitements combinés : nanoparticules,
chimiothérapie, immunothérapie,...
Toxicité tissus sains : Radiotoxicité

intestinale, Neurotoxicité, poumons,...

Type de RT : Conv, MRT, Protons

Transcriptomique

DNA repair, micronoyaux lymphocytaires,

stress oxydatif

Plasticité radioinduite du
microenvironnement peritumorale

Mises en place de stratégies

thérapeutiques contre les effets...

métagénomique

Imagerie TEP/TDM, biodistribution in vivo
et ex vivo par comptage gamma

microbiote cutané

Observatoire de la recherche préclinique en radiothéra
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Etudes cliniques :

Mélanome

Cancer de la prostate

Cancer du sein

Efficacité anti-tumorale : marqueur sériques lipidique + autre

Transfert de la recherche vers la clinique dans I'établissement

PAESCART : toxicité cutanée tardive (prélevement sanguin)

Non Radiosensibilité individuelle (prélevement sanguin)

66% Combinaison chimioradiothérapie

modulateurs d'oxygénation

Réirradiation

Hadronthérapie : impact sur tissu sain et immunité
Arthrose

Fertilité

Biomarqueurs/radiotraceurs

Observatoire de la recherche préclinique en radiothérapie : Résultats de '’enquéte
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Infrastructures-Equipements

Observatoire de la recherche préclinique en radiothérapie : Résultats de '’enquéte



Infrastructure /
plateforme
identifiée ?

Non
62%

RA

Photons+imagerie (petit animal)

Photons, 130-320kV, 1-8Gy/min

37Cs, 60Co

Flash (H+, e-), <106 Gy/s

Protons : Arronax, Archad, CPO,

Alpha, Beta, Auger

Linac, photon/électrons 6 a 18 MV

e-, impulsion ps

Ir192 HDR et PDR

Microfaisceau d'ions

TRANSNE

Systemes d'irradiation

0 2 4 6

8

10 12 14 16

29 novembre au
1* decembre 2023

Systeme d’imagerie

Bioluminescence
Microscopie

IRM

TEP

CcT

SPECT-CT

TDM

SPECT

TEP-CT

TEP-TDM

TEP-IRM

Micron IV : fond d'oeil,, angiographie,...

Autoradiographie
Scintigraphie
DECT

CBCT

10
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Equipement Hospitalier ? .. .
quip P Conditions d’acces aux

(prise en charge de . Colt d’acces :
patient) equipements

m Négligeable

m Simple et plut6t libre

. ® Moyen
®m Contraignant Y

. ) o, Elevé et limitant
Tres contraignant et trés limité

Tres élévé et trés limitant

Observatoire de la recherche préclinique en radiothérapie : Résultats de '’enquéte
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Ressources financieres :

Associations/fondations : ARC, LNCC, Société Frangaise de Dermatologie, etc

INCa : PLBio, PAIR, HRHG, PCSI, PHRC, PRTK....

Partenariat Industriels
ANR, RHU
Cancéropole

Fonds propres instituts
Région

INSERM

Université

Europe

CNRS
AVIESAN
Siric

IHU

BPI (PSPC)

FEDER
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CONCLUSIONS

Exhaustivité a améliorer : mise a jour a venir en 2024
Concentration et dispersion

Données des grandes équipes

Axes de recherche variés

Fragiles en ressources humaines (difficultés de financements ?)
Cout d’acces aux infrastructures non négligeables

VV V V V VY

Financements hétéroclites et représentatifs

Observatoire de la recherche préclinique en radiothérapie : Résultats de '’enquéte
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