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Rapport 

1  Introduction 

 Date et déroulement de la visite : 

La visite du laboratoire s’est étalée sur deux jours, le 1er et 2 Février 2010. Après une présentation générale du 
laboratoire (historique, insertion locale, axes stratégiques, plateformes, services communs, projets généraux) par son 
directeur, chaque responsable d’équipe a pu présenter son bilan et ses projets. En fin de chaque présentation, une 
discussion entre les responsables d’équipes et le comité a permis de préciser certains aspects. Le comité s’est 
également entretenu à huis-clos avec les différentes catégories du personnel, les représentants des tutelles et le 
directeur. La journée s’est terminée par un travail à huit-clos du comité le 2 février à 18h30. 

 Historique et localisation géographique de l’unité et description 
synthétique de son domaine et de ses activités : 

Le laboratoire de « virologie humaine » est hébergé dans les locaux de l’ENS (6 équipes) et de l’Inserm (Tour 
Cervi : 3 équipes). Il existe depuis 2006 et est issu d’un laboratoire se focalisant initialement sur des thématiques de 
rétrovirologie. Lors du dernier contrat quadriennal, le directeur a diversifié les modèles viraux tout en gardant une 
grande homogénéité dans les thèmes de recherche (approches cellulaires des relations hôtes-pathogènes 
principalement). 

Sur le plan de l’ancrage local, le laboratoire est l’un des piliers de l’infectiologie dans la région mais 
également au niveau national. Certains de ses membres font partie d’instances nationales d’évaluation de la 
recherche, et sont directement impliqués, voire à l’origine, de projets importants de renforcement de l’infectiologie 
lyonnais (CIRI par exemple). 

 Equipe de Direction : 

Le directeur de l’unité est Mr François-Loïc Cosset. Il est assisté par une équipe de direction contituée des 
différents chef d’équipe. Une autre instance importante est le conseil de laboratoire où siègent les représentants de 
chaque catégorie de personnel. L’assemblée générale est également un lieu de discussion supplémentaire. 
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 Effectifs de l’unité : (sur la base du dossier déposé à l’AERES) : 

 

Unité Dans 
le 
bilan 

Dans 
le 
projet 

N1 : Nombre d’enseignants-chercheurs (cf. Formulaire 2.1 du 
dossier de l’unité) 

4 8 

N2 : Nombre de chercheurs des EPST ou EPIC (cf. Formulaire 2.3 du 
dossier de l’unité) 

18 18 

N3 : Nombre d’autres enseignants-chercheurs et chercheurs (cf. 
Formulaire 2.2 et 2.4 du dossier de l’unité) 

18 19 

N4 : Nombre d’ingénieurs, techniciens et de personnels 
administratifs titulaires (cf. Formulaire 2.5 du dossier de l’unité) 

13 20 

N5 : Nombre d’ingénieurs, techniciens et de personnels 
administratifs non titulaires (cf. Formulaire 2.6 du dossier de 
l’unité) 

10 16 

N6 : Nombre de doctorants (cf. Formulaire 2.7 du dossier de 
l’unité) 

26 26 

N7 : Nombre de personnes habilitées à diriger des recherches ou 
assimilées 

20 22 

2  Appréciation sur l’unité  

 Avis global: 

Le laboratoire, structuré autour de 9 équipes de recherche et de services communs (Hygiène et sécurité, 
Radioprotection, Laverie, Laboratoire L3, Animalerie et un service de vectorologie, rassemblant 8 personnes), 
présente des thématiques homogènes, des axes stratégiques pertinents et jouit d’une visibilité et d’une attractivité 
internationale remarquables en virologie. 

La volonté de l’équipe de direction de renforcer les liens avec la clinique est un atout considérable pour un 
laboratoire qui affiche depuis plusieurs années une réelle aptitude à lier recherche fondamentale et appliquée. 

Globalement, les équipes publient bien, voire très bien pour certaines, collaborent entre elles, arrivent à 
s’autofinancer et montrent un dynamisme important. 

 Points forts et opportunités : 

-Une réelle volonté de cohérence thématique ; 

-Niveau scientifique solide et globalement homogène ; 

-Reconnaissance internationale ; 

-Très bonne productivité scientifique ; 

-Très bonne attractivité. 

 Points à améliorer et risques : 

-Nécessité de développer des compétences en immunologie et vaccinologie ; 

-Nécessité de renforcer les liens avec les cliniciens ; 

-Renforcer les plateaux techniques ; 
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-Nécessité d’améliorer les synergies entre les équipes ; 

-Le flux d’information doit être renforcé entre les membres de l’unité et entre les équipes ; 

-Améliorer la communication externe de l’unité ; 

-Clarifier la prise en charge financière du P4 pour certaines équipes. 

 Recommandations au directeur de l’unité :  

Le directeur actuel a toute légitimité pour diriger ce laboratoire et il le fait admirablement bien. Néanmoins, 
pour que le laboratoire soit encore plus performant, il est nécessaire : 

-de développer des compétences en immunologie et vaccinologie ; 

-de renforcer les liens avec les cliniciens ; 

-de renforcer les plateaux techniques ; 

-d’améliorer les synergies entre les équipes ; 

-d’améliorer la communication externe de l’unité ; 

La taille de l’unité justifierait amplement le recrutement d’un secrétaire général. 

 Données de production : 

 

A1 : Nombre de produisants parmi les chercheurs et enseignants 
chercheurs référencés en N1 et N2 dans la colonne projet 

 
25 

A2 : Nombre de produisants parmi les autres personnels  
référencés en N3, N4 et N5 dans la colonne projet 

49 

A3 : Taux de produisants de l’unité [A1/(N1+N2)] 0,961 

Nombre d’HDR soutenues  10 

Nombre de thèses soutenues  22 

Nombre de brevets   5 
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SERVICE COMMUN Dans 
le 
bilan 

Dans 
le 
projet 

N1 : Nombre d’enseignants-chercheurs (cf. Formulaire 2.1 du 
dossier de l’unité) 

0 1 

N2 : Nombre de chercheurs des EPST ou EPIC (cf. Formulaire 2.3 du 
dossier de l’unité) 

0 0 

N3 : Nombre d’autres enseignants-chercheurs et chercheurs (cf. 
Formulaire 2.2 et 2.4 du dossier de l’unité) 

0 0 

N4 : Nombre d’ingénieurs, techniciens et de personnels 
administratifs titulaires (cf. Formulaire 2.5 du dossier de l’unité) 

4 7 
 

N5 : Nombre d’ingénieurs, techniciens et de personnels 
administratifs non titulaires (cf. Formulaire 2.6 du dossier de 
l’unité) 

0 0 

N6 : Nombre de doctorants (cf. Formulaire 2.7 du dossier de 
l’unité) 

0 0 

N7 : Nombre de personnes habilitées à diriger des recherches ou 
assimilées 

0 0 

3  Appréciations détaillées :  

 Appréciation sur la qualité scientifique et la production : 

Le précédent contrat quadriennal a permis de structurer la recherche autour de thèmes fédérateurs en 
virologie humaine, en ouvrant la focale restrictive du VIH. Les approches technologiques utilisées prennent en compte 
la dimension de l’hôte, sa complexité, que ce soit au niveau de la cellule ou de l’organisme infecté. Lors du 
précédent contrat quadriennal, les membres du laboratoire ont publié 220 articles originaux et 50 revues. 16% des 
articles originaux ont été publiés dans des revues à impact facteur supérieur à 9 et 60% dans des revues à facteur 
d’impact supérieur à 5. Mentionnons également 5 brevets déposés lors du précédent contrat quadriennal. 

Les rapports avec les tutelles sont excellents. En plus du soutien du CNRS et de l’INSERM, le laboratoire a 
bénéficié du recrutement d’un professeur à l’ENS, qui est le leader d’un des groupes. Il bénéficie aussi de la présence 
d’enseignants-chercheurs de l’UCBL. Globalement, la présence du laboratoire au sein de l’ENS et l’implication de 
certains membres du laboratoire, enseignants-chercheurs, dans les enseignements permettent un recrutement 
d’étudiants appréciable. 

 Appréciation sur le rayonnement, l’attractivité, et l’intégration de 
l’unité de recherche dans son environnement : 

Le laboratoire a une véritable visibilité internationale en virologie. A Gerland, le laboratoire fait office de 
référence en virologie. 

Plusieurs recrutements ont été recensés lors du précédent contrat quadriennal (5 CR INSERM, 1 CR CNRS, 1 
MCU ENS et 1 PR ENS). Si on ajoute à cela les contrats de post-docs (24), AGPR (2), ATER (2) et internes en médecine 
(1), l’ensemble démontre bien la très grande attractivité du laboratoire. 

Plusieurs de ses membres ont fait ou font encore partie d’instances d’évaluation de la recherche (AERES, 
INSERM, ANRS, SIDACTION…) et de différents réseaux d’excellence (CNR, Invs, INSERM « herpes virus and cancer », 
GDR …). De très nombreuses invitations à des congrès internationaux sont recensées. L’unité a fait émerger trois 
groupes Avenir INSERM et trois chercheurs ERC dont un senior. Des chercheurs de l’Unité ont été récompensés par le 
prix Albert Sézary de l’Académie de Médecine, le prix Mme Jules Martin de l’Académie des Sciences, le prix de la 
Fondation Simone et Cino del Duca… 
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Outre la dotation de base du laboratoire attribuée par les tutelles (20% des financements en 2008), les 
différentes équipes postulent régulièrement à différents appels d’offre : le reste du financement (soit 80%) est 
récupéré au niveau national (ANR, ANRS, ARC, Ligue) et international (EU (FP6, 7, ERC) et NIH). 

 Appréciation sur la stratégie, la gouvernance et la vie de l’unité: 

La gouvernance du laboratoire est organisée autour du comité de direction (le directeur et les chefs 
d’équipes). Outre cet organe directeur, le laboratoire s’est doté d’un conseil de laboratoire et de la possibilité 
d’organiser des assemblées générales. 

La direction tente de favoriser les interactions entre les équipes. Il reste cependant quelques lacunes vis-à-vis 
de la communication externe du laboratoire, et le flux d’informations en interne doit s’améliorer. La vie du 
laboratoire est dynamique avec de nombreuses réunions de travail au sein des équipes mais également plus générales. 
Par ailleurs, l’insertion du laboratoire au sein de l’ENS et plus généralement au sein du site Gerland permet d’accéder 
aisément à de très nombreux séminaires de haut niveau. 

 Appréciation sur le projet : 

Le projet qui a été présenté au comité de visite est cohérent et ambitieux. 

Les thématiques « virus et cancer » se renforcent, ainsi que les biothérapies. Les axes de recherche sur les 
mononegavirales se maintiennent permettant au laboratoire de conserver une expertise sur les agents de type 4. 

Le projet mentionne aussi l’arrivée d’une équipe à forte composante clinique autour de la thématique 
importante de la grippe. L’arrivée de cette équipe dans l’unité pourrait être une opportunité de réunir les aspects 
cliniques et fondamentaux sur une question de santé publique importante. 
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4  Analyse équipe par équipe et/ou par projet  

Intitulé de l’équipe : Enveloppes virales et ingénierie des rétrovirus 

Nom du responsable : M FL COSSET 

 Effectifs de l’équipe ou affectés au projet (sur la base du dossier 
déposé à l’AERES) : 

 
 Dans 

le 
bilan 

Dans 
le 
projet 

N1 : Nombre d’enseignants-chercheurs (cf. Formulaire 2.1 du 
dossier de l’unité) 

0 0 

N2 : Nombre de chercheurs des EPST ou EPIC (cf. Formulaire 2.3 du 
dossier de l’unité) 

4 4 

N3 : Nombre d’autres enseignants-chercheurs et chercheurs (cf. 
Formulaire 2.2 et 2.4 du dossier de l’unité) 

6 4 

N4 : Nombre d’ingénieurs, techniciens et de personnels 
administratifs titulaires (cf. Formulaire 2.5 du dossier de l’unité) 

2 2 

N5 : Nombre d’ingénieurs, techniciens et de personnels 
administratifs non titulaires (cf. Formulaire 2.6 du dossier de 
l’unité) 

3 4 

N6 : Nombre de doctorants (cf. Formulaire 2.7 du dossier de 
l’unité) 

3 3 

N7 : Nombre de personnes habilitées à diriger des recherches ou 
assimilées 

3 3 

 Appréciation sur la qualité scientifique et la production : 

 Entre 2005 et 2009, l’équipe a apporté des contributions majeures dans le domaine du HCV  et en 
vectorologie. De manière plus spécifique, l’équipe a été l’une des premières à développer un rétrovirus recombinant 
pseudotypé par les glycoprotéines E1/E2 (HCVpp) du HCV, permettant d’étudier efficacement l’entrée du HCV, les 
récepteurs viraux à la surface des hépatocytes, les facteurs cellulaires influençant l’infectivité et enfin la fixation des 
anticorps neutralisants. Par sa compétence en vectorologie, l’équipe a également réussi à mettre au point des 
vecteurs lentiviraux capables de transduire in vivo des lymphocytes et des progéniteurs CD34+. Deux brevets ( 
« Methods for enhancing the potency of neutralizing antibodies » (2005) licencié par la spin-off Epixis S.A. ; 
« Lentiviral vectors for targeting human CD34 cells » en 2008) ont été déposés. Ce dernier volet pourrait conduire au 
développement de nouveaux outils pour la transgenèse in vivo et la thérapie génique. 

 Entre 2005 et 2009, l’équipe a publié 74 articles, dont 23% dans des journaux à IF>9 et 75% dans des journaux 
à IF>4. Parmi les articles avec un membre de l’équipe en position de premier ou dernier auteur, on compte 
notamment 3 Blood, 1 PLOS Pathogens, 5 J. Biol Chem., 6 J. Virol et 1 Traffic. 

De plus, les membres de l’équipe sont auteurs ou co-auteurs de 13 revues ou chapitres de livre. L’équipe a 
participé à l’organisation de plusieurs congrès nationaux et internationaux (SFTCG, Aids Vaccine 2009, HCV 2009) et 
des enseignements en virologie et vectorologie (en France et à l’étranger). 
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 Appréciation sur le rayonnement, l’attractivité, et l’intégration de 
l’équipe ou du projet dans son environnement : 

L’ équipe “Enveloppes virales et ingénierie des rétrovirus” jouit d’une excellente réputation internationale. La 
production scientifique est excellente et hautement appréciée à la fois pour ses travaux sur la biologie du HCV mais 
également dans le développement de vecteurs. Acteur majeur dans le domaine des biotechnologies au niveau 
national, l’équipe est impliquée au niveau de nombreuses initiatives locales comme Lyon Biopole, RTRA Finovi. Elle 
est aussi partenaire de nombreux réseaux nationaux (ARDIGRIPP, FINOVI) et internationaux (FP6 (eRARE, CONSERT, 
COMPUVAC), FP7 (Persist), ERC (AdG Hepcent)). Ceci lui a permis d’obtenir de nombreux financements en France mais 
également à l’international [CONSERT (600 k€), Compuvac (770 k€), Persist (578 k€), Hepcent (821 k€)]. 

Les membres de l’équipe sont régulièrement invités pour des conférences au niveau national et international 
et ont obtenu de nombreux prix. Son responsable a obtenu l’ERC en 2008. Les autres membres de l’équipe ne sont pas 
en reste : meilleure présentation orale SFTGC 2009 et deux prix du jeune chercheur (ESGCT 2008 et Annual workshop 
of humanized mice à Amsterdam en 2009). 

Cette équipe est par ailleurs très attractive vis à vis des jeunes scientifiques : 4 thèses et 10 masters ont été 
soutenus entre 2005 et 2009. 

Au niveau de la valorisation, outre les deux brevets déjà mentionnés, l’équipe est très active dans le domaine 
des biotechnologies et est à l’origine de la création d’une spin-off « Epixis S.A ». 

 Appréciation sur la stratégie, la gouvernance et la vie de l’équipe ou du 
projet : 

La gouvernance est très bonne. Les relations internes et externes sont bonnes. 

L’animation est très dynamique avec la possibilité d’assister aux séminaires du laboratoire mais également à 
de nombreuses manifestations scientifiques au sein de l’ENS. Les activités de l’équipe ont en partie été focalisées sur 
le transfert de technologies du fondamental vers l’appliqué, avec une prise de risque non négligeable qui a été 
positive comme l’atteste la productivité de l’équipe. 

Les seniors de l’équipe (DR et CR) participant à diverses activités d’enseignement: ENS, Universités locales et 
nationales, membres de nombreux jurys de thèse de doctorat, directeurs de thèse et de nombreux masters. 

 Appréciation sur le projet : 

Le projet présenté au comité se structure sur une expérience et des succès clairement établis lors du 
précédent CQ. Le volet d’étude sur les interactions entre HCV et l’hôte sera développé avec un axe sur les variants 
isolés à partir de tissus non hépatiques et le rôle des anticorps neutralisants sur le devenir des infections aiguës et 
chroniques.  

Le projet se focalisera non seulement sur l’entrée du HCV mais également sur celle du virus de la rougeole, 
l’étude de ce dernier étant intéressant sur le plan de la transduction de lymphocytes quiescents ou de cellules 
souches. Un autre axe se focalisera sur le développement de nouvelles biothérapies comme de nouveaux vecteurs ou 
des vaccins. Les ressources humaines, les technologies, les expertises et les outils nécessaires pour mener à bien ce 
projet ambitieux sont déjà en place. 

La seule faiblesse éventuelle est un manque d’expertise en immunologie qui peut être rapidement réglé par le 
recrutement d’un immunologiste ayant un lien avec la clinique. 

L’autre volet qu’il faut renforcer est justement le lien avec les cliniciens en infectiologie (HCV, rougeole, HIV, 
…), pour donner à l’équipe toute l’ampleur de ses potentialités. 

L’approche transversale du projet est une force et un réel atout. Elle s’appuie sur la complémentarité des 
différentes expertises et des compétences techniques. Elle offre de plus la possibilité de voies de sortie annexes si 
certains aspects du projet s’avèrent difficiles à réaliser. Cependant, cette diversité doit être gérée au plus près pour 
éviter une dispersion des ressources. 
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 Conclusion 

 Avis 

Il s’agit d’une équipe performante qui développe à la fois une recherche fondamentale de qualité sur le HCV et 
une recherche appliquée en vectorologie, ces deux volets étant intimement liés. 

 Points forts et opportunités : 

Très grande visibilité et expertise 

Transfert technologique important 

Excellente production scientifique 

Approche holistique des sujets 

Développement majeur et pertinent du sujet HCV  

 Points à améliorer et risques : 

Approche technologique réductionniste sur les mécanismes d’entrée 

Le volet immunologique reste à renforcer 

Interface avec la clinique 

 Recommandations : 

Nécessité de renforcer le volet immunologique 

Des liens avec les cliniciens permettraient de préciser et renforcer les projets « thérapeutiques » 
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Intitulé de l’équipe : Interactions hôtes-Pathogène au cours de l’infection 
lentivirale 

Nom du responsable : Andréa Cimarelli 

 Effectifs de l’équipe ou affectés au projet (sur la base du dossier 
déposé à l’AERES) : 

 

 Dans 
le 
bilan 

Dans 
le 
projet 

N1 : Nombre d’enseignants-chercheurs (cf. Formulaire 2.1 du 
dossier de l’unité) 

 0 

N2 : Nombre de chercheurs des EPST ou EPIC (cf. Formulaire 2.3 du 
dossier de l’unité) 

 1 

N3 : Nombre d’autres enseignants-chercheurs et chercheurs (cf. 
Formulaire 2.2 et 2.4 du dossier de l’unité) 

 1 

N4 : Nombre d’ingénieurs, techniciens et de personnels 
administratifs titulaires (cf. Formulaire 2.5 du dossier de l’unité) 

 0,5 

N5 : Nombre d’ingénieurs, techniciens et de personnels 
administratifs non titulaires (cf. Formulaire 2.6 du dossier de 
l’unité) 

 1 

N6 : Nombre de doctorants (cf. Formulaire 2.7 du dossier de 
l’unité) 

 2 

N7 : Nombre de personnes habilitées à diriger des recherches ou 
assimilées 

 1 

 Appréciation sur la qualité scientifique et la production : 

Les travaux développés par ce groupe au sein de l’équipe « Laborétro » ont essentiellement portés, au cours de 
la période 2005-2009,  sur l’étude des étapes précoces du cycle de réplication des lentivirus de primates (VIH et VIS), 
mais également des gammaretrovirus (F-MLV), au cours de l’infection des cellules de la lignée myéloïdes (monocytes, 
macrophages et cellules dendritiques). Ce groupe a notamment obtenu des résultats très originaux concernant le rôle 
de la protéine auxiliaire Vpx des virus de la lignée VISsm/VIH-2 indiquant que cette protéine virale est capable de 
lever la restriction imposée par un facteur cellulaire à la réplication de ces virus dans les cellules myéloïdes. 

Ces travaux ont donné lieux à une production scientifique de très bonne qualité au cours de la période 2005-
2009, aboutissant à la publication de 8 articles originaux, dont 7 ont été signés en positions principales (première et 
dernière) par des membres de l’équipe, dans des revues de bonne qualité (4 J. Virol, 2 Gene Therapy, 1 
Retrovirology). Au cours de la même période, 3 thèses ont été soutenues par des étudiants de l’équipe, et 2 thèses 
sont actuellement en cours. 

L’équipe a bénéficié, et continue de bénéficier, de contrats conséquents destinés au développement de ses 
projets de recherche, à la fois pour le fonctionnement, l’équipement et le recrutement d’un Ingénieur de recherche 
(NIH, ANRS, Sidaction). 

 Appréciation sur le rayonnement, l’attractivité, et l’intégration de 
l’équipe ou du projet dans son environnement : 

Le responsable de l’équipe a été invité, au cours de la période 2005-2010, à 1 conférence internationale, mais 
il a surtout animé en 2009 la session « Pathology » du meeting « Retroviruses » à Cold Spring Harbor. Les autres 
membres de l’équipe, et notamment les étudiants, ont régulièrement présenté leurs travaux dans des congrès 
internationaux. 
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L’équipe comprend actuellement un chercheur post-doctorant français. 

Comme indiqué ci-dessus, l’équipe continue de bénéficier de contrats (ANRS, Sidaction) destinés au 
développement de ces projets de recherche, à la fois pour le fonctionnement, l’équipement et le recrutement d’un 
Ingénieur de recherche. 

Le responsable de l’équipe est membre depuis 2007 de la Commission de Spécialiste Biologie de l’ENS-Lyon, 
ainsi que du Comité Scientifique et Médical de Sidaction. 

Le responsable de l’équipe est intervenu dans la diffusion de la culture scientifique destinée au grand public 
dans le cadre d’un forum inter-associatif sur la transmission sexuelle du VIH. 

 Appréciation sur la stratégie, la gouvernance et la vie de l’équipe ou du 
projet : 

Les effectifs actuellement réduits de l’équipe pourraient constituer dans l’avenir un handicap certain pour le 
développement des projets de recherche ambitieux proposés. 

Le responsable de l’équipe effectue quelques heures d’enseignement dans le cadre du cours de virologie de 
l’ENS-Lyon. Il a également participé à plusieurs jurys d’HDR, de thèses, et de masters. 

 Appréciation sur le projet : 

Les projets qui seront développés au cours des prochaines années s’inscrivent en bonne partie dans la 
continuité des travaux précédents. Il s’agit d’approches globales destinées à déterminer, au niveau cellulaire et 
moléculaire, les fonctions des protéines Vpx et Vpr des lentivirus de primates (VIH et VIS) au cours des étapes initiales 
du cycle de réplication virale. 

Le premier axe concerne la protéine Vpx des VISsm/VIH-2. Il consiste, d’une part, à essayer d’identifier, par 
une approche protéomique après immunoprécipitation, le facteur cellulaire de restriction ciblé par Vpx, rendant 
inefficace ce facteur des cellules myéloïdes. D’autre part, un programme collaboratif destiné à déterminer la 
structure de Vpx et à identifier des inhibiteurs de cette protéine virale, est en cours de développement. Alors que la 
première partie du projet s’inscrit dans un contexte de compétition internationale très importante et nécessiterait la 
mise en œuvre d’approches expérimentales alternatives originales, le caractère prioritaire et la pertinence de la 
deuxième partie du projet concernant le développement d’inhibiteurs de Vpx sont plus discutables en raison de 
l’incidence réduite du VIH-2 dans la pandémie des infections par les VIHs. 

Le deuxième axe de recherche concerne la protéine Vpr du VIH-1. Il consiste à analyser de façon globale les 
modifications transcriptionnelles, du « splicing alternatif » et des miRNAs induites lors de l’infection de macrophages 
primaires par le VIH-1 en comparaison des modifications induites par un virus n’exprimant pas Vpr. Il s’agit là encore 
d’approches globales qui risquent de générer une masse considérable de données qu’il faudra ensuite analyser. 

Il s’agit dans l’ensemble de projets très ambitieux et risqués faisant appel à des approches globales, et qui 
s’inscrivent dans un environnement scientifique très compétitif. 

 Conclusion : 

 Avis 

Equipe qui a su de faire une place réelle malgré une compétition internationale importante dans le domaine. 

Points forts et opportunités : 

Bonne qualité de la production scientifique 

Bonne visibilité internationale des travaux concernant les étapes précoces du cycle de réplication des lentivirus 
de primates au cours de l’infection des cellules de la lignée myéloïdes 

Résultats originaux ayant mis en évidence une nouvelle restriction (levée par Vpx) à l’infection des rétrovirus 

 Points à améliorer et risques : 

En raison de la très forte compétition internationale dans le domaine, l’axe de recherche concernant la 
caractérisation du facteur de restriction ciblé par Vpx représente surement un risque majeur pour le développement  
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de l’équipe dans les prochaines années. Dans ce contexte, cette partie du projet nécessite la mise en œuvre 
d’approches expérimentales alternatives plus originales. 

Compte tenu de la taille actuellement réduite de l’équipe, il existe également un risque de dispersion lié au 
développement de plusieurs sujets de recherche par des approches globales, notamment celui concernant le 
développement d’inhibiteurs de Vpx, qui ne paraissent pas prioritaires. 

 Recommandations : 

Les projets gagneraient à se recentrer sur l’axe de recherche concernant l’identification du facteur cellulaire 
de restriction contrecarré par la protéine Vpx des VISsm/HIV-2, thème de recherche pour lequel l’équipe possède une 
position leader au niveau international. Les stratégies expérimentales mises en œuvre dans le cadre de ce projet  
doivent être surement élargies afin d’envisager des alternatives au cas où l’approche actuellement développée ne 
donnerait pas les résultats escomptés. 

Intitulé de l’équipe : Adeno-associated viruses and recombinant AAV vectors 

Nom du responsable : Anna SALVETTI 

 Effectifs de l’équipe : 

 

 Dans 
le 
bilan 

Dans 
le 
projet 

N1 : Nombre d’enseignants-chercheurs (cf. Formulaire 2.1 du 
dossier de l’unité) 

0 0 

N2 : Nombre de chercheurs des EPST ou EPIC (cf. Formulaire 2.3 du 
dossier de l’unité) 

1 1 

N3 : Nombre d’autres enseignants-chercheurs et chercheurs (cf. 
Formulaire 2.2 et 2.4 du dossier de l’unité) 

2 1 

N4 : Nombre d’ingénieurs, techniciens et de personnels 
administratifs titulaires (cf. Formulaire 2.5 du dossier de l’unité) 

0 0,5 

N5 : Nombre d’ingénieurs, techniciens et de personnels 
administratifs non titulaires (cf. Formulaire 2.6 du dossier de 
l’unité) 

1 1 

N6 : Nombre de doctorants (cf. Formulaire 2.7 du dossier de 
l’unité) 

2 2 

N7 : Nombre de personnes habilitées à diriger des recherches ou 
assimilées 

1 1 

 Appréciation sur la qualité scientifique et la production : 

L’équipe étudie les protéines associées à Rep dans des cellules co-infectées par AAV et HSV1. Ces travaux ont 
permis d’identifier des effecteurs de la réplication d’AAV jusqu’ici inconnus. En particulier, le rôle de la machinerie 
de recombinaison homologue est révélé (implication de Rad50 et de la protéine UL12 du HSV1). Ces résultats sont 
importants et ils constituent un progrès dans notre compréhension des mécanismes fondamentaux de la réplication 
virale. Ils peuvent également conduire à une amélioration des systèmes de production de vecteurs AAV. 

Un deuxième projet explore une approche originale de vaccination où des pseudo-particules rétrovirales (VLP) 
sont produites dans le muscle à partir de vecteurs AAV. Les résultats indiquent qu’une forte réponse anticorps contre 
les protéines de surface du virus de l’hépatite C peut être obtenue. Ces observations intéressantes méritent 
certainement d’être approfondies. 
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L’équipe présente un niveau de publication très honorable dans les meilleurs journaux de spécialité, dont 1 
PLoS Pathogen et 3 Journal of Virology depuis la création de l’équipe Avenir en 2007. Il convient aussi de noter 
plusieurs collaborations européennes ayant conduit à des co-publications. 

Le projet de vaccinologie – plus récent-  n’a pour le moment conduit à aucune publication. 

 Appréciation sur le rayonnement, l’attractivité, et l’intégration de 
l’équipe ou du projet dans son environnement : 

La reconnaissance internationale est bonne. La responsable de l’équipe reçoit une à deux invitations à des 
conférences internationales par an et est sollicitée pour la rédaction de revues ou de chapitres d’ouvrages. Son 
positionnement dans la communauté de recherche sur AAV est excellent, ce qui rend l’équipe attractive pour les 
étudiants (2 thèses en cours) et les post doctorants. Le très bon niveau du réseau international doit amener des 
opportunités d’échanges et de recrutements. 

L’équipe a montré sa capacité à financer ses recherches au-delà du programme Avenir, avec des contrats FRM, 
AFM, ANRS et DGA. L’organisation et la gouvernance sont excellentes. 

Le renouvellement du contrat Avenir atteste de la qualité du travail, qui a été évalué dans le cadre très 
compétitif du programme. 

 Appréciation sur le projet : 

Le premier ensemble de projets concernant la réplication de l’AAV repose sur des données solides et 
originales, et sa faisabilité dans le cadre de cette équipe est excellente. Ces études doivent apporter un éclairage 
nouveau sur les transformations du génome d’AAV dans la cellule hôte. Au-delà de l’intérêt concernant AAV et les 
vecteurs qui en sont dérivés, cette recherche propose un angle original d’étude de la recombinaison de l’ADN. Les 
projets de vaccination n’ont pas le même potentiel fondamental. 

 Conclusion : 

 Avis 

Cette équipe Avenir créée en 2007 est aujourd’hui composée de 2 post doctorants, deux thésards et une 
technicienne. Elle constitue une référence sur la biologie des parvovirus au niveau national, à un excellent niveau 
international. A l’issue de cette première phase, l’équipe a constitué un réseau international et acquis une visibilité 
qui lui permet d’être sollicitée dans le cadre de projets collaboratifs internationaux. Les prochaines années 
conduiront certainement à une maturation complète. 

 Points forts et opportunités : 

Très bonne visibilité 

Expertise reconnue 

Intégration réussie 

Mise au point d’un modèle animal pertinent et original 

Bonne production scientifique 

 Points à améliorer et risques : 

Visibilité à long terme des objectifs 

Taille sous critique de l’équipe 

 Recommandations : 

Il s’agit d’une équipe dynamique qui doit poursuivre ses projets tout en précisant les objectifs à long terme. 
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Intitulé de l’équipe : Oncogénèse Retrovirale 

Nom du responsable : Renaud Mahieux 

 Effectifs de l’équipe ou affectés au projet (sur la base du dossier 
déposé à l’AERES) : 

 

 Dans 
le 
bilan 

Dans 
le 
projet 

N1 : Nombre d’enseignants-chercheurs (cf. Formulaire 2.1 du 
dossier de l’unité) 

1 1 

N2 : Nombre de chercheurs des EPST ou EPIC (cf. Formulaire 2.3 du 
dossier de l’unité) 

1 1 

N3 : Nombre d’autres enseignants-chercheurs et chercheurs (cf. 
Formulaire 2.2 et 2.4 du dossier de l’unité) 

2 1 

N4 : Nombre d’ingénieurs, techniciens et de personnels 
administratifs titulaires (cf. Formulaire 2.5 du dossier de l’unité) 

0 1 

N5 : Nombre d’ingénieurs, techniciens et de personnels 
administratifs non titulaires (cf. Formulaire 2.6 du dossier de 
l’unité) 

0 0 

N6 : Nombre de doctorants (cf. Formulaire 2.7 du dossier de 
l’unité)    

4 4 

N7 : Nombre de personnes habilitées à diriger des recherches ou 
assimilées 

3 3 

 Appréciation sur la qualité scientifique et la production : 

Le groupe s’intéresse à l’élucidation des mécanismes moléculaires impliqués dans la pathogenèse des virus 
HTLV et STLV.  Durant ces 4 dernières années, le groupe a réalisé des contributions importantes dans ce domaine. 
Plusieurs faits scientifiques majeurs peuvent être notés : 

1- L’identification de HTLV-3 et STLV-3 en collaboration avec un groupe de l’Institut Pasteur. 

2- La construction de clones moléculaires infectieux de HTLV-3 et STLV-3. 

3- La démonstration que HTLV-3 n’utilise pas les mêmes récepteurs que HTLV-1 et HTLV-2. 

4- L’identification d’un transcrit antisens codant pour une protéine APH-2 similaire à la protéine HBZ de HTLV-
1. 

5- L’identification d’un nouveau partenaire de la protéine Tax de HTLV-1 impliqué dans l’activation Tax-
dépendante de la voie NF-kB. 

Depuis 2005, le groupe a publié 15 articles dont 2 d’IF > 9 (Blood, PLoS Path), 5 d’IF> 5 (JVI, Leukemia, JBC), 2 
d’IF> 4 et 9 revues (Blood, Retrovirology…). 16 autres articles de collaboration ont été publiés. C’est une activité 
remarquable. De plus, 22 communications dans des congrès nationaux et internationaux ont été faites par des 
membres de l’équipe. 

 Appréciation sur le rayonnement, l’attractivité, et l’intégration de 
l’équipe ou du projet dans son environnement : 

Le responsable d’équipe est « adjunct professor » de l’université de George Washington (Washington DC. USA). 
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Professeur à l’ENS Lyon, il a été conférencier invité dans 5 congrès internationaux et modérateur de sessions 
dans 4 congrès internationaux. Il a aussi participé à l’organisation de 5 congrès internationaux. Il est par ailleurs 
membre de plusieurs insatances d’évaluation de la recherche (ANRS, WHO, INSERM). 

L’équipe comprend 1 étudiant en Master2 et 5 autres qui effectuent leur thèse en son sein. 

Le groupe a obtenu des financements nationaux (ARC, Ligue, Fondation de France, CNRS…), européens (INCA 
FP6) et internationaux (NIH.USA). 

Tout ceci témoigne bien de la visibilité du groupe sur le plan national et international. 

 Appréciation sur la stratégie, la gouvernance et la vie de l’équipe ou du 
projet : 

L’équipe actuelle est issue de la fusion de deux activités de recherche ayant des thèmes de recherche proches. 
L’arrivée récente du chef d’équipe a permis de focaliser les thématiques et de leur donner une nouvelle impulsion. La 
gouvernance est claire et conduit à une réelle synergie entre ses membres. Notons par ailleurs que pour son 
installation, le chef d’équipe a bénéficié d’une aide financière et technique. 

 Appréciation sur le projet : 

Les projets proposés s’inscrivent dans la continuité des travaux des deux groupes avec une interface commune 
faisant appel aux modèles de souris et de primates non humains. Ils visent à comprendre comment les protéines Tax 
(et ses partenaires cellulaires) et HBZ (et son équivalent dans HTLV-2) contribuent au développement et à la 
maintenance de la leucémie induite par le virus HTLV-1. Une étude comparative entre le virus HTLV-1, pathogénique 
et HTLV-2 non pathogénique sera entreprise. Enfin, la capacité du virus HTLV-3, récemment isolé, à induire une 
pathologie sera étudiée. Les expériences seront réalisées à la fois in vitro (modèle cellulaire) et in vivo dans des 
modèles animaux (souris et singe). A terme, l’objectif est de prévenir le développement de la maladie. 

Le projet est homogène, pertinent et ambitieux. Il dénote également une volonté de rapprochement vers les 
cliniciens. 

L’expérience des membres du groupe dans le domaine, leur complémentarité, les outils développés ainsi que 
les résultats déjà obtenus garantissent la compétitivité du groupe. L’axe de recherche sur la réactivation de la 
réplication du virus HTLV, dont l’objectif est l’éradication du virus par des antiviraux, est risqué mais original et doit 
être soutenu. 

 Conclusion :  

 Avis : 

L’équipe Oncogenèse Rétrovirale résulte de la fusion de deux groupes. Cette fusion ne peut être 
qu’encouragée du fait de l’excellente complémentarité thématique et de la pertinence des projets de recherche 
présentés au comité de visite. Elle permettra à l’équipe de gagner en visibilité, attractivité et compétitivité. L’équipe 
a une expertise reconnue avec une excellente visibilité nationale et internationale comme en témoigne la liste de 
publications, la participation de ses membres en tant qu’orateurs invités à des congrès nationaux et internationaux 
ainsi que sa capacité à obtenir des financements nationaux, européens et internationaux. Durant les 4 dernières 
années, l’équipe a réalisé des contributions importantes dans le domaine de la pathogénèse des virus HTLV. L’équipe 
a développé des outils uniques permettant d’élaborer des projets ambitieux. 

 Points forts et opportunités : 

L’expertise, l’originalité des outils développés, l’efficacité et la complémentarité des deux groupes fusionnant 
sont des points forts de cette équipe. 

 Points à améliorer et risques : 

 L’équipe  se doit d’améliorer la visibilité à long terme des objectifs. 
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 Recommandations :  

L’équipe doit poursuivre ses efforts de structuration qui sont déjà porteurs et définir des objectifs à long 
terme. 

Intitulé de l’équipe : Bases moléculaires de la pathogénicité virale 

Responsable : M. Viktor Volchkov 

 Effectifs de l’équipe ou affectés au projet (sur la base du dossier 
déposé à l’AERES) : 

 

 Dans 
le 
bilan 

Dans 
le 
projet 

N1 : Nombre d’enseignants-chercheurs (cf. Formulaire 2.1 du 
dossier de l’unité) 

1 1 

N2 : Nombre de chercheurs des EPST ou EPIC (cf. Formulaire 2.3 du 
dossier de l’unité) 

0 1 

N3 : Nombre d’autres enseignants-chercheurs et chercheurs (cf. 
Formulaire 2.2 et 2.4 du dossier de l’unité) 

1 1 

N4 : Nombre d’ingénieurs, techniciens et de personnels 
administratifs titulaires (cf. Formulaire 2.5 du dossier de l’unité) 

1 2 

N5 : Nombre d’ingénieurs, techniciens et de personnels 
administratifs non titulaires (cf. Formulaire 2.6 du dossier de 
l’unité) 

1 1 

N6 : Nombre de doctorants (cf. Formulaire 2.7 du dossier de 
l’unité) 

3 2 

N7 : Nombre de personnes habilitées à diriger des recherches ou 
assimilées 

1 2 

 Appréciation sur la qualité scientifique et la production : 

 Ce groupe est formé de la fusion de deux groupes de l’unité du précédent quadriennal travaillant tous les 
deux sur des pathogènes de classe 4 de l’ordre des Mononegavirales. 

Les recherches du groupe sont centrées sur l’étude des bases moléculaires de la pathogénicité de deux virus 
émergeants particulièrement pathogènes pour l’homme et les singes, appartenant à la famille des Filoviridae. Ces 
études bénéficient bien évidemment de la présence sur site du laboratoire P4 et de la possibilité d’utiliser des 
modèles animaux. Le développement d’un système de génétique inverse pour ces virus à ARN de polarité négative 
représente également une pierre angulaire de ces études. Les différentes étapes du cycle de multiplication viral sont 
étudiées ainsi que le rôle de la protéine de surface du virus dans la cytotoxicité induite par l’infection. Enfin la 
réponse innée et les stratégies virales de contournement sont également étudiées dans le cadre de la pathogénèse de 
ces virus. Ces études sont étendues à un autre virus émergent, le virus Nipah, en synergie avec le groupe 
« immunobiologie des infections virales » au sein de la même unité. La composante vaccinale contre ces virus 
émergents est également présente et représente un enjeu important en termes de santé publique. 

Un autre axe de recherche étudie les mécanismes moléculaires régissant l’entrée des paramyxovirus dans la 
cellule infectée. Certains de ces paramyxovirus sont classés P4 et bénéficient de la même manière du laboratoire P4. 
La découverte que l’entrée du virus Nipah s’effectue par macropinocytose représente une découverte majeure dans le 
domaine et ouvre le champ des possibilités pour l’étude et la mise au point de traitements antiviraux dont l’absence 
se fait sentir cruellement actuellement. 

La production scientifique est solide avec plus de 20 publications dans des journaux spécialisés dont 11 issues 
directement du laboratoire ( 8 J. Virol., 1 J. Gen.Virol, 1 Adv. Vir. Res. et 1 Virol.) et 9 publications en collaboration  
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avec d’autres laboratoires (4 J. Virol., 2 Virol., 1 Virol.J. et 1 Nat. Med.). Enfin 1 revue a été publiée et plus de 6 
thèses ont été soutenues dans le laboratoire durant cette période. 

 L’attractivité en termes de contrats nationaux et internationaux est excellente avec entre autres 2 contrats 
ANR, 1 contrat ANR MIE, 2 contrats du NIH, 1 contrat MENRT, 2 contrats Biotox et 1 contrat GFB SFB (Allemagne).  

 Appréciation sur le rayonnement, l’attractivité, et l’intégration de 
l’équipe ou du projet dans son environnement : 

La visibilité du groupe est bonne, aidée en cela par l’implantation du laboratoire P4. On peut dénombrer 6 
invitations à des séminaires et une invitation à un congrès international ainsi que plus de 24 participations à des 
congrès nationaux et internationaux. 

Le rayonnement de l’équipe est excellent avec, comme mentionné plus haut, 2 contrats émanant du NIH et 1 
contrat SFB DFG durant la période concernée. De même, les collaborations sont nombreuses avec plus de 5 
collaborations locales et nationales et 11 collaborations internationales (USA (4), Allemagne (4), Australie, Malaisie, 
Hollande, Angleterre, Luxembourg). 

 Appréciation sur la stratégie, la gouvernance et la vie de l’équipe ou du 
projet : 

Le groupe constitué provient de la fusion de 2 groupes présents au sein de la même unité auparavant ce qui 
devrait rendre plus aisée l’intégration. Néanmoins les thématiques sont relativement distantes et si les points de 
convergence existent il faudra faire l’effort nécessaire pour les exploiter. Il y a une excellente adéquation entre les 
outils à disposition (principalement le P4) et les sujets d’études et un bon positionnement en termes de compétition 
internationale, entre autre grâce à l’outil P4 mais aussi grâce à l’expertise du groupe. 

La part du groupe dans l’enseignement au niveau local semble massive et se chiffre à plus de cent heures 
d’enseignement par an sans que sa répartition soit clairement décrite. 

 Appréciation sur le projet : 

Le projet de l’équipe est centré sur les relations virus/hôte de 3 virus à ARN de polarité négative classés P4 : 
deux filovirus, Ebola et Marburg, et un paramyxovirus, Nipah. Tous trois sont des virus pathogènes humains pour 
lesquels il n’existe actuellement ni vaccin ni traitement spécifique. Les trois axes de recherche s’articulent autour de 
l’entrée, la synthèse des ARN viraux et les stratégies de contournement ou d’affrontement de la réponse innée. 

Concernant l’entrée, l’approche envisagée est basée sur l’utilisation de virus recombinant (la génétique 
inverse de ces virus est totalement maitrisée dans le laboratoire) en combinaison avec des anticorps neutralisant 
définis afin de sélectionner des mutants échappant à la neutralisation. Ces études sur l’entrée sont complétées par 
des études sur les mécanismes moléculaires régulant le mode de propagation du virus Nipah. 

L’étude des régulations post-transcriptionelles de certaines protéines virales notamment au niveau de leur 
phosphorylation en lien avec le cycle de multiplication, est très probablement intéressante mais sera délicate à 
mener et sa portée peut-être limitée. 

Les mécanismes viraux d’échappement à la réponse immune innée sont très clairement en lien avec les 
facteurs de virulence de ces virus. Les désordres qu’ils peuvent induire conduisent non seulement à une meilleure 
réplication virale et donc une capacité à nuire plus importante mais aussi à un dérèglement de ce subtil équilibre dans 
la réponse inflammatoire pouvant conduire à des immunopathologies. L’étude des protéines virales d’Ebola VP35 et 
VP24 est cruciale à cet égard. Ces études sont étendues au virus Nipah en synergie avec le groupe « Immunobiologie 
des infections virales » au sein de la même unité. La présence du laboratoire P4, de modèles animaux ainsi que des 
outils de génétique inverse et de l’expertise qui vont avec, sont autant de points clef pour la réussite de ce projet 
ambitieux dans un contexte où la compétition internationale est rude. 
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 Conclusion : 

 Avis   

Le groupe « Bases moléculaires de la pathogénicité virale » a un projet centré sur les relations virus/hôte de 3 
virus à ARN de polarité négative classés P4, tous trois sont des virus émergeants pathogènes humains. Les trois axes de 
recherche s’articulent autour de l’entrée, la synthèse des ARN viraux et les stratégies de contournement ou 
d’affrontement de la réponse innée. L’activité du groupe, a été évaluée de façon positive tant sur le bilan que sur le 
projet. Des progrès sont néanmoins possibles notamment en améliorant la synergie entre les thématiques des deux 
groupes qui ont fusionné. 

 Points forts et opportunités : 

Le groupe a la possibilité de travailler sur les virus de catégorie 4 et leurs modèles animaux ce qui leur donne 
une visibilité et attractivité excellentes. Les études sur l’entrés du virus Nipah représentent une avancée majeure 
dans le domaine. 

 Points à améliorer et risques : 

Il faut constater un manque de vision stratégique globale du sujet et une certaine dispersion des projets 
scientifiques. De même le volet immunologique si important dans ce type d’étude est ici faible. 

 Recommandations : 

Il faut impérativement renforcer le volet immunologie et cellulaire de ces études. Dans le cadre de la fusion 
des deux groupes, une meilleure définition des objectifs de recherches, des synergies et des points de convergence 
est souhaitable pour éviter le risque de la dispersion. 

Intitulé de l’équipe : Immunobiologie des infections virales 

Nom du responsable : Branka Horvat 

 Effectifs de l’équipe ou affectés au projet (sur la base du dossier 
déposé à l’AERES) : 

 

 Dans 
le 
bilan 

Dans 
le 
projet 

N1 : Nombre d’enseignants-chercheurs (cf. Formulaire 2.1 du 
dossier de l’unité) 

0 0 

N2 : Nombre de chercheurs des EPST ou EPIC (cf. Formulaire 2.3 du 
dossier de l’unité) 

2 2 

N3 : Nombre d’autres enseignants-chercheurs et chercheurs (cf. 
Formulaire 2.2 et 2.4 du dossier de l’unité) 

4 4 

N4 : Nombre d’ingénieurs, techniciens et de personnels 
administratifs titulaires (cf. Formulaire 2.5 du dossier de l’unité) 

1 2 

N5 : Nombre d’ingénieurs, techniciens et de personnels 
administratifs non titulaires (cf. Formulaire 2.6 du dossier de 
l’unité) 

2 2 

N6 : Nombre de doctorants (cf. Formulaire 2.7 du dossier de 
l’unité) 

3 3 

N7 : Nombre de personnes habilitées à diriger des recherches ou 
assimilées 

3 3 
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 Appréciation sur la qualité scientifique et la production : 

Ce groupe est le fruit d’une fusion entre deux groupes : l’un travaillant déjà dans l’unité sur l’immunobiologie 
des virus de la rougeole et du virus nipah, l’autre travaillant sur le cycle de multiplication du virus de la rougeole et la 
réponse innée, groupe en provenance de l’UCBL (CNRS FRE3011). 

Les recherches du groupe sont centrées autour de l’immunopathologie de deux virus à ARN de polarité 
négative, pathogènes humains ; le virus de la rougeole  et le virus Nipah. Les études sur ce dernier, classé P4, 
bénéficient de la présence sur site du laboratoire P4 et du développement de modèles animaux adaptés à ces études. 

Les interactions entre les protéines virales et les protéines cellulaires de l’hôte représentent également un des 
axes de recherches que ce soit au niveau de l’assemblage et de la réplication du virus de la rougeole mais également 
au niveau de la réponse innée. 

En termes de santé publique, l’étude de ces  deux pathogènes humains est importante que ce soit pour le 
présent (principalement la rougeole) ou pour le futur (l’émergence de nouveaux virus, l’exemple étant Nipah). 
L’immunosuppression induite par la rougeole représente un risque élevé de mortalité dans les pays sous-développés et 
sa compréhension représente un enjeu majeur à cet égard. Ces recherches ont permis de mettre en évidence le rôle 
de la nucléoprotéine de la rougeole dans cette immunosuppression. Ces études sur la rougeole ont bénéficié de la 
mise au point d’un modèle animal souris exprimant les différents récepteurs pour le virus de la rougeole. Ce modèle 
animal s’est révélé déterminant dans ces études. 

 L’étude de la pathogenèse du virus Nipah contre lequel il n’existe aucun traitement a permis  de montrer dans 
un modèle animal le rôle protecteur d’anticorps dirigés contre les protéines de surface de ce virus. Cette expertise 
peut être étendue à d’autres virus émergeants qui représentent autant de risques en termes de santé public. 

Les publications issues du laboratoire sont de bonne qualité avec plus de 23 publications dans de bons journaux 
de spécialités avec des facteurs d’impact compris entre 1.9 et 15 (parmi lesquelles on trouve 1 J. Exp. Med., 4 J. 
Virol, 2 Virology, 1 PlosOne et 1 Ped. Allerg. Immunol). Les publications faites en collaboration avec d’autres 
laboratoires sont nombreuses, variées et de grande qualité avec plus de 8 publications dans des journaux avec des 
facteurs d’impact compris entre 7 et 20 (parmi lesquelles on trouve 1 J.Exp. Med., 1 PlosGenetics, 1 Circulation, 1 
Immunity, 1 Eur J. Immunol., 1 PNAS.). Le laboratoire a également publié plus de dix revues et chapitres de livre. Au 
moins 5 thèses ont été soutenues. On note également des invitations à au moins 4 congrès internationaux, plus de 8 
présentations orales et 12 présentations de poster. 

Le laboratoire a obtenu plus de 6 contrats régionaux et nationaux pour un montant de 356 000 euros, un 
contrat ANR MIME d’un montant de 300 000 euros et est coordinateur d’un contrat ANR MIE de 637 000 euros. Compte 
tenu du contexte on peut regretter l’absence de grands contrats internationaux. 

 Appréciation sur le rayonnement, l’attractivité, et l’intégration de 
l’équipe ou du projet dans son environnement : 

L’attractivité de l’équipe est excellente avec de nombreuses collaborations internationales et l’association 
avec le laboratoire P4 donne une très grande visibilité au groupe tant au niveau international que local. On note des 
invitations à au moins 4 congrès internationaux ainsi qu’à des séminaires (plus de 6). La grande visibilité du 
laboratoire se traduit par la présence de plus de 50% d’étudiants et post-doc d’origine étrangère. 

La visibilité du laboratoire se traduit également par de nombreuses collaborations, 6 collaborations avec des 
laboratoires locaux, 8 avec des laboratoires nationaux et 16 avec des laboratoires étrangers (Irlande, Angleterre (2), 
Belgique, Allemagne (2), Ukraine, Etats-Unis (6), Malaisie, Japon, Corée). 

Le laboratoire est associé à deux brevets (dont 1 via l’INSERM-transfer). On note une participation à 
l’organisation d’une grande manifestation de vulgarisation scientifique ainsi que dans un programme d’information du 
ministère de la santé. 

 Appréciation sur la stratégie, la gouvernance et la vie de l’équipe ou du 
projet : 

L’équipe est issue de la fusion très récente de deux groupes et cet aspect est clairement identifié comme un 
enjeu avec ses avantages : une claire complémentarité des expertises, et ses inconvénients : le risque inhérent à 
toute intégration ainsi qu’une distance certaine entre les projets. 

Il y a une bonne adéquation entre les outils à disposition (principalement le P4) et les sujets d’études. Il y a 
une également une bonne connaissance de la compétition sur les différents sujets étudiés et une bonne répartition  
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des risques qui en découlent avec des sujets compétitifs avec un bon positionnement entre autre grâce à l’outil P4 
mais aussi des « niches » éventuellement moins compétitives mais tout aussi intéressantes et une part raisonnable de 
sujets hautement compétitifs avec leurs risques associés. 

Le contingent essentiel de l’investissement de ce groupe au  niveau de l’enseignement se situe au niveau de 
l’ENS avec au moins trois membres impliqués dans les enseignements de licence et de master représentant plusieurs 
dizaines d’heures d’enseignement par an. 

Clairement un grand effort devra être fait pour déterminer des projets communs et pour identifier des 
synergies afin de dynamiser cette fusion. 

 Appréciation sur le projet : 

Le projet de recherche est centré sur deux virus à ARN de polarité négative, pathogènes humains ; le virus de 
la rougeole  et le virus Nipah, ce dernier classé P4 bénéficie de la présence sur site du laboratoire P4. Le projet 
s’intéresse principalement aux étapes précoces de l’infection, à la réponse innée générée par ces infections ainsi 
qu’aux stratégies virales pour les contourner, ces points étant déterminant pour la pathogénicité de ces infections. 

Sur l’étude des étapes précoces de l’infection (interaction virus/protéines cellulaires au niveau de l’entrée du 
virus) et des réponses innées, les stratégies mises en œuvre (transcriptome, phosphoprotéome) sont en adéquation 
avec les objectifs, même si l’originalité n’en est pas la qualité première. 

En ce qui concerne l’étude des fonctions virales impliquées dans le contournement de ces défenses innées et 
leur implication dans la pathogenèse de ces virus (rougeole et Nipah), ces études passent par la génération de virus 
« délétés » (génétique inverse) pour ces différentes fonctions et utilisent les même types de techniques 
précédemment citées. Ces études bénéficient grandement de la présence du laboratoire P4 qui autorise des 
expériences in vivo qui donnent au projet une pertinence physiologique. Si on considère l’intrication intime des 
différentes fonctions virales ainsi que leur multivalence, l’interprétation de ces résultats peut se révéler ardue. 

L’étude des molécules virales qui sont réellement impliquées dans la détection des infections virales par les 
récepteurs spécifiques de la cellule en l’occurrence RIG-I représente un véritable et important challenge dans un 
champ de recherche où la compétition internationale est redoutable. 

Il y a une bonne adéquation entre les outils à disposition (principalement le P4) et les sujets d’études. De 
même que la répartition des risques demeure raisonnable avec des sujets hautement compétitifs mais parfaitement 
dans l’expertise du laboratoire et des sujets pour lesquels l’expertise du laboratoire ainsi que les outils à sa 
disposition (génétique inverse, modèles animaux et laboratoire P4) les mettent en position favorable par rapport à 
cette compétition. 

 Conclusion : 

 Avis   

Le groupe « Immunobiologie des infections virales » a comme sujet les interactions entre le virus et la cellule 
hôte au niveau des étapes précoces de l’infection en lien avec la réponse innée à ces infections. L’activité du groupe 
a été évaluée de façon positive tant sur le bilan que sur le projet. Des progrès sont néanmoins possibles notamment 
en améliorant la synergie entre les thématiques des deux groupes qui ont fusionné. 

 Points forts et opportunités : 

Du fait de la présence sur site du laboratoire P4, le groupe a la possibilité de travailler sur des virus de 
catégorie 4 avec des modèles animaux ce qui lui confère une visibilité et attractivité excellente. Il y a une véritable 
synergie qui se dégage du regroupement thématique des deux équipes de même qu’une véritable expertise dans le 
domaine du virus de la rougeole. 

 Points à améliorer et risques : 

la synergie des thématiques reste à améliorer. 

La productivité pourrait être améliorée. 
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 Recommandations 

Il demeure nécessaire de déterminer davantage de dénominateurs communs sur les thèmes de recherche des 
deux anciens groupes ayant fusionné.  

Intitulé de l’équipe : Biologie moléculaire des gamma herpesvirus 

Nom du responsable : E.Manet 

 Effectifs de l’équipe ou affectés au projet (sur la base du dossier 
déposé à l’AERES) : 

 

 Dans 
le 
bilan 

Dans 
le 
projet 

N1 : Nombre d’enseignants-chercheurs (cf. Formulaire 2.1 du 
dossier de l’unité) 

- - 

N2 : Nombre de chercheurs des EPST ou EPIC (cf. Formulaire 2.3 du 
dossier de l’unité) 

3 2 

N3 : Nombre d’autres enseignants-chercheurs et chercheurs (cf. 
Formulaire 2.2 et 2.4 du dossier de l’unité) 

- - 

N4 : Nombre d’ingénieurs, techniciens et de personnels 
administratifs titulaires (cf. Formulaire 2.5 du dossier de l’unité) 

1 1 

N5 : Nombre d’ingénieurs, techniciens et de personnels 
administratifs non titulaires (cf. Formulaire 2.6 du dossier de 
l’unité) 

- - 

N6 : Nombre de doctorants (cf. Formulaire 2.7 du dossier de 
l’unité) 

5 2… 

N7 : Nombre de personnes habilitées à diriger des recherches ou 
assimilées 

3 2 

 Appréciation sur la qualité scientifique et la production : 

Les thématiques développées sont dans la filiation des travaux animés dans l’équipe depuis plusieurs années ; 
les résultats obtenus confirment l’expertise du groupe dans la compréhension des processus de réactivation des 
gammaherpesvirus, et plus spécifiquement du virus Epstein-Barr. Deux faits scientifiques majeurs peuvent être notés: 
(1) l’identification d’un partenaire cellulaire d’EB1, l’ubinucléine, qui est susceptible d’apporter des éléments 
essentiels à la compréhension du couplage entre différenciation cellulaire et réactivation virale ; (2) la définition 
moléculaire de l’activité de la protéine virale B2, essentielle au couplage export-traduction des ARN viraux sans 
intron. L’identification méthodique des partenaires d’EB2 apporte des informations de premier ordre qui seront 
probablement extensibles aux autres herpesvirus et contribuent sans aucun doute à éclairer les processus généraux 
qui couplent transcription/épissage/export et traduction des messagers. 

Le groupe a publié 11 articles depuis 2005 (dont 7 d’IF>5 ; 6 publications [J.Virol, J Biol Chem, NAR] sont 
signées dans les meilleures positions), 1 revue indexée (IF 3) et un chapitre encyclopédique. C’est une activité 
remarquable au regard de la taille très réduite de cette équipe.  

Une vingtaine de communications, notamment dans les grands congrès de la discipline, démontrent l’insertion 
et la reconnaissance de l’équipe au sein des communautés nationales et internationales impliquée dans la recherche 
sur les herpesvirus oncogènes L’équipe a encadré 4 thèses (dont 2 achevées avec des publications des étudiants dans 
de très bonnes revues). 

L’équipe a obtenu des budgets significatifs auprès de l’ANR, la Ligue contre le Cancer, l’ARC, les actions 
d’infectiologie régionales. 
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 Appréciation sur le rayonnement, l’attractivité, et l’intégration de 
l’équipe ou du projet dans son environnement : 

On compte plusieurs invitations scientifiques nationales/internationales et quatre positions de chairman dans 
des congrès internationaux. 

L’équipe a co-organisé une conférence internationale en 2008, et organisera le prochain congrès européen sur 
l’EBV à l’ENS en 2011. 

L’équipe accueille de nombreux M2 et thésards. L’accueil de post-docs semble plus difficile (un post doc 
accueilli jusqu’en 2007). L’équipe signale cette difficulté, liée selon elle à un engouement limité pour les herpesvirus 
au regard de thématiques plus « médiatiques ». 

L’équipe a de nombreuses collaborations nationales (souvent financées et concrétisées par des publications) et 
internationales (2 coopérations sanctionnées par des publications communes) 

Les projets en cours, dont certains sont orientés vers la recherche de nouvelles molécules à activité antivirale, 
pourraient aboutir à des projets de valorisation. 

 Appréciation sur la stratégie, la gouvernance et la vie de l’équipe ou du 
projet : 

La qualité de la gouvernance et de la communication interne et externe est difficile à évaluer à la lecture du 
dossier. L’équipe est de petite taille et la répartition des thématiques est équilibrée.  

Le projet de l’équipe met en évidence la volonté d’ouvrir des axes scientifiques nouveaux (identification des 
partenaires des protéines de latence et implication dans des projets visant à identifier des nouveaux antiviraux) qui 
sont originaux dans le contexte de l’équipe, mais s’appuient sur l’expertise déjà acquise. Il s’agit donc d’une réelle 
originalité, mais d’une prise de risque mesurée. 

L’ implication des membres dans les activités d’enseignement et dans la structuration de la recherche en 
région est forte : Soutien par le cluster de recherche « Infectiologie » Rhône Alpes (à deux reprises) ; enseignement 
dans le cadre des cours Pasteur (M2-Paris 5/6/7 – Institut Pasteur) ; formation pratique des étudiants de nombreux 
cursus. 

 Appréciation sur le projet : 

Trois projets sont présentés : le premier s’attachera à établir l’interactome des protéines virales de latence, 
impliquées dans le maintien du génome viral et dans les processus de transformation : ce n’est pas le champ 
d’expertise traditionnel du groupe, qui travaille plutôt sur la phase lytique du cycle. Ce sujet est au cœur de 
nombreux travaux internationaux. Néanmoins, le projet est soutenu financièrement, il s’inscrit dans le cadre d’une 
collaboration éprouvée avec une équipe Lyonnaise experte, et donne déjà des résultats intéressants. Le second et le 
troisième projet (dans lesquels un versant antiviral a été récemment ouvert) entrent parfaitement dans le cadre de 
l’expertise de l’équipe. Ces projets s’appuient sur les résultats acquis, des collaborations solides 
(structure/antiviraux), et une démarche linéaire tout à fait logique. 

La plupart des projets s’inscrivent dans la continuité des thèmes d’excellence de l’équipe et continuent 
d’apporter des informations tout à fait originales sur les processus moléculaires qui président à la réactivation virale 
(modulation de EB1 par l’ubinucléine, découverte dans l’équipe, analyse poussée des processus d’exports des ARN 
viraux etc.). Le développement des projets portant sur la latence, et surtout sur la conception d’antiviraux – une 
approche qui a été longtemps discutée pour l’EBV – est à la fois original et judicieux, mais la prise de risque reste 
mesurée. La démarche de l’équipe est donc très équilibrée. 
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 Conclusion : 

 Avis : 

Bien que le groupe soit de petite taille (2 chercheurs titulaires), il démontre une activité scientifique 
remarquable, qui se traduit par une très bonne visibilité internationale dans le domaine des herpesvirus oncogènes 
d’une part, et par l’obtention régulière de financements externes d’autre part. Ces travaux ont abouti à plusieurs 
découvertes majeures, que le groupe souhaite explorer plus avant dans le prochain contrat. L’expertise acquise 
(conjugaison d’approches haut débit- comme le double-hybride / génétique virale soutenue par l’utilisation de 
bacmides viraux / expertise en biologie moléculaire) devrait permettre au groupe de remplir avec succès les objectifs 
avancés dans le projet de recherche, et notamment d’élargir son champ de compétence à l’analyse du rôle des 
protéines de latence nucléaires (EBNA) dans la latence et l’oncogénèse virale. 

 Points forts et opportunités : 

Expertise et efficacité reconnues du groupe 

Avancée majeure sur la compréhension des mécanismes de réactivation et d’export des ARN viraux 

Ouverture de la thématique vers la mise au point d’antiviraux 

 Points à améliorer et risques : 

Risques scientifiques limités 

Adéquation entre les projets scientifiques et la taille de l’équipe 

 Recommandations : 

Le groupe a les moyens d’avoir  une vision plus ambitieuse des projets.  
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Intitulé de l’équipe “Contrôle de la traduction virale”(2005-2009) puis 
“Traduction, localisation et assemblage Viral” (2011-2014) 

Nom du responsable : Theophile OHLMANN 

 Effectifs de l’équipe ou affectés au projet (sur la base du dossier 
déposé à l’AERES) : 

 

 Dans 
le 
bilan 

Dans 
le 
projet 

N1 : Nombre d’enseignants-chercheurs (cf. Formulaire 2.1 du 
dossier de l’unité) 

1 1 

N2 : Nombre de chercheurs des EPST ou EPIC (cf. Formulaire 2.3 du 
dossier de l’unité) 

1 3 

N3 : Nombre d’autres enseignants-chercheurs et chercheurs (cf. 
Formulaire 2.2 et 2.4 du dossier de l’unité) 

1 1 

N4 : Nombre d’ingénieurs, techniciens et de personnels 
administratifs titulaires (cf. Formulaire 2.5 du dossier de l’unité) 

2 2 

N5 : Nombre d’ingénieurs, techniciens et de personnels 
administratifs non titulaires (cf. Formulaire 2.6 du dossier de 
l’unité) 

1 1 

N6 : Nombre de doctorants (cf. Formulaire 2.7 du dossier de 
l’unité) 

2 5 

N7 : Nombre de personnes habilitées à diriger des recherches ou 
assimilées 

1 2 

 Appréciation sur la qualité scientifique et la production : 

 L’équipe effectue un travail de recherche fondamentale dans l’étude des mécanismes de traduction pour 
laquelle elle possède une excellente expertise.  Ses  modèles principaux sont les rétrovirus HIV, FIV et le virus de 
l’hépatite C. L’équipe a pu mettre en évidence l’existence d’un mécanisme d’initiation de la traduction compatible 
avec l’existence d’un d’IRES dans la partie 5’ non codante et le début de la partie codante des virus HIV et FIV. Ce 
travail a fait l’objet d’une publication dans un des meilleurs journaux de biologie moléculaire (IF 11). L’existence 
d’un clivage du facteur d’initiation eIF4G (publié par l’équipe) après expression de la protéase rétrovirale est en 
accord avec l’existence de cet IRES. La pertinence de ce processus de traduction est abordée, en collaboration, par 
l’étude des mutations dans l’IRES et de la protéase dans les 2700 séquences de la collection « Virobiotec ». 

Une nouvelle équipe étudiant l’assemblage des rétrovirus s’est regroupée avec l’équipe « traduction » pour le 
prochain quadriennal. Cette équipe a montré par des techniques de fractionnement cellulaire et de microscopie que 
l’assemblage d’HIV pourrait avoir lieu dans les endosomes tardifs et des microdomaines spécifiques de la membrane 
plasmique enrichies en tétraspanines. L’association de la protéine Gag à un réseau intracellulaire de tetraspanines 
cellulaires (CD81,82 et 63) et la présence de ces tetraspanines dans la membrane virale a permis de mieux 
comprendre la complexité de l’assemblage du virus HIV. 

La production scientifique de l’équipe sur le sujet « traduction » est excellente ; 5 articles sont issus 
directement des thématiques de l’équipe (dont 4 avec IF>5) avec son leader en dernier auteur (dont un Nat Struct. 
Mol. Biol. en 2005) et un membre de l’équipe en premier auteur. A cela, s’ajoutent 3 articles en collaborations 
externes (dont un avec IF>30 dans Nat. Gen.) et 2 en collaborations internes. Les publications dans ces revues 
d’excellence sont néanmoins à pondérer par le nombre de citations de ces articles qui reste modeste (23 citations 
pour le Nat Struct Mol Biol). 
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Deux thèses ont été soutenues en  2006 dont une soutenue avec 4 ACL et l’autre avec une ACL. Il y a 3 thèses 
en cours dont deux vont être soutenues en 2010 ; une avec déjà 5 ACL (1 en premier) et l’autre avec 2 ACL (1 
premier). 

 Pour la partie « assemblage des rétrovirus (modèle HIV et MuLV) », l’équipe a une bonne production 
scientifique avec 11 articles dont 4 issus directement des travaux de l’équipe avec le chercheur responsable en 
dernier auteur (dans des journaux tels que Retrovirology, J. Virol. et J. Mol. Biol.). 

 Appréciation sur le rayonnement, l’attractivité, et l’intégration de 
l’équipe ou du projet dans son environnement : 

L’équipe E2 est bien intégrée dans les thématiques du laboratoire concernant les virus HIV et HCV et collabore 
avec les autres équipes (2 publications en commun). D’autres collaborations en interne ont été évoquées au cours des 
présentations, mais ne sont pas encore concrétisées par des publications. Les membres de l’équipe ont été sollicités 
pour l’évaluation d’articles par des revues internationales importantes dans leurs domaines et pour l’évaluation de 
demandes de financement par des organismes étrangers (3 demandes). L’ensemble des chercheurs de l’équipe 
totalise 5 invitations à des manifestations internationales. 

Le recrutement d’un jeune chercheur (par l’INSERM) qui a effectué des séjours dans l’un des meilleurs labos de 
virologie au monde (Suisse) puis dans un des meilleurs laboratoire au monde étudiant la traduction virale et eucaryote 
(USA) dans lequel il a publié 6 articles dont 3 en premier auteur (incluant un PNAS) ainsi que le recrutement 
« interne » de nouveaux chercheurs, sont les témoins de l’attractivité de l’équipe. 

L’équipe E2 a obtenu 3 ANRS sur la période 2003-2010, une ACI jeune chercheur et deux contrats Sidaction. Le 
chef de groupe est coordonnateur d’un ANR blanc sur les IRES. Pour la partie « assemblage », on compte un contrat 
ANRS, deux contrats SIDACTION (dont un financement de post-doc) deux contrats RISC-CNRS et un contrat FINOVI en 
collaboration. Il convient d’ajouter à cela un financement "Del Duca" par l’Académie des sciences. 

Seul un programme international (ECOS –SUD avec le Chili) est mentionné. Le caractère très fondamental des 
recherches poursuivies ne devrait conduire à des applications/valorisations qu’à très long terme. 

 Appréciation sur la stratégie, la gouvernance et la vie de l’équipe ou du 
projet :  

Le renforcement de l’équipe par le recrutement d’un jeune CR INSERM ainsi que le rapprochement des 
thématiques « traduction «  et « assemblage », en donnant à cette équipe une taille conséquente, est apparu 
particulièrement pertinent au comité tant au point de vue scientifique que du point de vue de la gouvernance. 

L’étude de la localisation des ARN viraux dans des domaines de types granules de stress ou P bodies, 
l’investissement dans les techniques de pointes en microscopie semblent particulièrement pertinentes et devraient 
permettre une synergie et une cohésion entre les principaux investigateurs. 

Un enseignant-chercheur de l’ENS (parmi les trois seuls enseignant-chercheurs de l’ENS présents dans l’unité) 
très actif dans l’enseignement  fait partie de l’équipe. Peu d’activité d’enseignement de la part des chercheurs temps 
plein de l’équipe en dehors des activités d’encadrement des doctorants, des masters et autres stagiaires. 

 Appréciation sur le projet : 

Le projet proposé est d’approfondir le travail effectué sur les IRES et l’assemblage des rétrovirus et de le 
prolonger par l’étude : 

- des mécanismes d’action des miRNA sur la traduction d’HIV et HCV par l’utilisation de systèmes in vitro, 

- du rôle d’ hélicases (RHA, DDX3) dans la traduction d’HIV,  

- de l’assemblage de la protéine Gag dans les microdomaines membranaires (et le rôle des CD 81, 82 et 63), 

- du rôle de l’ARN et de sa traduction dans l’assemblage de Gag. 

Récemment, l’équipe a développé un système in vitro de traduction basé sur le lysat de réticulocyte de lapin 
qui reproduit les mécanismes de traduction et s’oriente actuellement dans l’utilisation de ce système prometteur 
pour l’étude des mécanismes d’action des miRNA sur la traduction de l’HCV et d’HIV. 
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À plus long terme, l’étude de la localisation des ARN viraux dans des domaines de types granules de stress ou P 
bodies, l’investissement dans les techniques de pointes en microscopie semblent particulièrement pertinentes et 
devraient permettre des avancées significatives dans le domaine de l’assemblage des rétrovirus et dans le couplage 
traduction-assemblage. 

Le renforcement de l’équipe par le recrutement d’un jeune CR, le rapprochement des thématiques 
« traduction «  et « assemblage » en donnant à cette équipe une taille conséquente, est un gage (une obligation ?) de 
réussite. 

 Originalité et prise de risques : 

L’équipe a pu mettre en évidence l’existence d’un mécanisme d’initiation de la traduction compatible avec la 
présence d’un d’IRES dans la partie 5’ non-codante et le début de la partie codante des virus HIV et FIV. L’existence 
d’un clivage du facteur d’initiation eIF4G (publié par l’équipe) après expression de la protéase rétroviral est en 
accord avec l’existence de cet IRES. La recherche d’un IRES dans l’HIV était une originalité et une prise de risque 
scientifique; l’étude plus approfondie des mécanismes de traduction est la continuation de ce travail. Le projet ne 
présente pas de prise de risque scientifique majeure. 

 Conclusion : 

 Avis 

Le groupe “Traduction, localisation et assemblage Viral” se crée à partir de deux équipes ayant des expertises 
complémentaires. L’avis sur le travail passé est positif. Le rapprochement de ces deux équipes devrait contribuer à 
l’émergence de projets originaux et ambitieux. 

 Points forts et opportunités : 

Le renforcement de l’équipe et la complémentarité des expertises en biochimie, en biologie cellulaire et 
imagerie des chercheurs de l’équipe est un point très fort pour le développement  des thématiques du groupe. 

 Points à améliorer et risques : 

Comme indiqué dans l’analyse du chef de groupe, la pertinence physiologique de l’IRES d’HIV et du clivage de 
l’eIF4G demanderait à être plus fermement établie. La recherche de mutations (dans l’IRES et dans la séquence de la 
protéase) affectant la traduction par l’analyse des séquences de la cohorte « Virobiotec » n’a pas convaincu 
totalement le comité. Le renforcement de l’équipe, le rapprochement des thématiques « traduction «  et 
« assemblage » et la mise au point d’un système original pour l’étude des miRNA devrait inciter l’équipe à une grande 
ambition et à une prise de risque scientifique. 

 Recommandations : 

La pertinence physiologique de l’IRES d’HIV et du clivage de l’eIF4G devrait être abordée en collaboration avec 
les équipes de l’unité ayant une maîtrise de la biologie du HIV. De même, les résultats qui seront obtenus avec l’outil 
« miRNA » en cours de caractérisation devront être rapidement confortés par des résultats obtenus en collaboration 
avec les équipes de l’unité maîtrisant les modèles viraux HIV et HCV. Le rapprochement des thématiques « traduction 
«  et « assemblage » est une opportunité à ne pas manquer, et après une phase de consolidation, ces forces nouvelles 
devraient inciter l’équipe à une plus grande ambition et à une prise de risque scientifique. 
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Intitulé de l’équipe : Virus influenza 

Nom du responsable : B LINA 

 Effectifs de l’équipe ou affectés au projet (sur la base du dossier 
déposé à l’AERES) : 

 

 Dans 
le 
bilan 

Dans 
le 
projet 

N1 : Nombre d’enseignants-chercheurs (cf. Formulaire 2.1 du 
dossier de l’unité) 

 4 

N2 : Nombre de chercheurs des EPST ou EPIC (cf. Formulaire 2.3 du 
dossier de l’unité) 

 3 

N3 : Nombre d’autres enseignants-chercheurs et chercheurs (cf. 
Formulaire 2.2 et 2.4 du dossier de l’unité) 

 5 

N4 : Nombre d’ingénieurs, techniciens et de personnels 
administratifs titulaires (cf. Formulaire 2.5 du dossier de l’unité) 

 2 
 

N5 : Nombre d’ingénieurs, techniciens et de personnels 
administratifs non titulaires (cf. Formulaire 2.6 du dossier de 
l’unité) 

 6 

N6 : Nombre de doctorants (cf. Formulaire 2.7 du dossier de 
l’unité) 

 6 

N7 : Nombre de personnes habilitées à diriger des recherches ou 
assimilées 

 5 
 

 Appréciation sur la qualité scientifique et la production : 

Il s’agit d’une équipe qui souhaite intégrer l’unité de virologie humaine. 

Lors du précédent quadriennal, elle a développé quatre thèmes majeurs portant sur (i) la pathogenèse des 
entérovirus, (ii) les virus respiratoires du type parainfluenza (en particulier une étude de leur activité fusogénique), 
(iii) le virus de la grippe (relation structure fonction des HA-NA et encapsidation des différents segments génomiques) 
et enfin (iv) des approches d’épidémiologie (émergence locale de variants grippaux ou de nouveaux virus 
respiratoires) en relation avec les activités du centre national de référence. 

La quantité et la diversité de ces thématiques donnent plutôt une impression de dispersion. Cette dernière est 
renforcée par un examen des publications. En effet, même si lors du précédent contrat quadriennal, cette équipe a 
produit 60 articles et déposé 8 brevets, les publications sont principalement en recherche clinique (adossée au CNR) 
dans des journaux de relativement faible impact et se focalisent en grande partie sur le virus de la grippe. Les 
meilleurs articles ont été publiés dans J Clin. Virol, Vaccine, AAC. On notera quand même que l’équipe maîtrise la 
génétique inverse pour l’étude des virus grippaux (délicate à mettre en œuvre) mais n’a pas encore de publications 
dans lesquelles elle exploite cette technologie. 

Il convient aussi de noter la capacité de l’équipe à obtenir des financements nationaux (ANR ECOFLU, GAP, 
CARBINFEC) et européens (VIRGIL) sur la thématique de la grippe. 

 Appréciation sur le rayonnement, l’attractivité, et l’intégration de 
l’équipe ou du projet dans son environnement : 

Cette équipe s’est structurée autour d’un PU-PH, chef de service, qui a une réelle visibilité en recherche 
clinique. Il est l’organisateur de plusieurs congrès et experts pour plusieurs agences d’évaluation de la recherche. De 
nombreux financements publics et privés ont également été obtenus. Autour de lui, il a réussi à fédérer du personnel 
dédié à la recherche clinique mais également sur un volet plus fondamental (3 chercheurs, 4 enseignants-chercheurs). 
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 Appréciation sur la stratégie, la gouvernance et la vie de l’équipe ou du 
projet : 

Les enseignants-chercheurs de l’équipe présentent de nombreuses activités d’enseignements (faculté de 
pharmacie, de médecine, en sciences et à l’Institut Pasteur). Le laboratoire est centre national de référence. Le 
comité a noté que l’équipe gagnerait à interagir plus fortement avec des chercheurs plus fondamentaux. L’intégration 
dans la nouvelle unité est certainement une bonne opportunité pour cela. Néanmoins, la distance géographique entre 
l’équipe (située à la faculté Laennec) et le reste de l’Unité ne favorisera pas les interactions.  

 Appréciation sur le projet : 

Le projet qui a été présenté au comité de visite se structure autour de quatre thèmes principaux, tout en 
conservant les activités du CNR : 

-coopération HA-NA et pathogénicité pour les virus influenza 

-facteurs cellulaires et moléculaires impliqués dans le contrôle du réassortiment des virus influenza A 

-biologie cellulaire des virus influenza A animaux et humains (en particulier analyse du rôle des protéines 
nucléolaires au cours de l’infection) 

-pathogénicité des virus influenza avec un focus sur le rôle des protéases cellulaires et des PARs (protease-
activated receptors) 

Sur le plan de la recherche clinique, le projet est pertinent. En revanche, il pèche dans ces aspects les plus 
fondamentaux. Les approches de biologie cellulaire souffrent d’un manque de structuration et n’ont guère convaincu 
le comité. 

 Conclusion : 

 Avis : 

Cette équipe travaille sur la grippe et joue un rôle clef en recherche clinique dans le domaine. Elle souhaite 
développer un axe fondamental et ceci justifie son installation dans l’Unité de Virologie humaine. Néanmoins, les 
aspects de recherche fondamentale qui ont été présentés ne sont pas complètement convaincants. Ils gagneraient à 
être maturés si l’équipe veut jouer un rôle plus important dans ce domaine extrêmement compétitif au niveau 
international. 

 Points forts et opportunités : 

- Importance de la thématique grippe 

- Expertise reconnue en virologie clinique 

- Outil de génétique inverse acquis 

- Accès aux isolats cliniques et réseau WHO (CNR) 

- Contrats fréquents et pérennes (industriels, publics) 

 Points à améliorer et risques : 

- Niveau de publication faible 

- Projets scientifiques qui manquent de structuration, ce qui a conduit le comité à s’interroger sur leur réelle 
faisabilité 

- Manque de leadership scientifique sur les quatre volets énoncés alors que le domaine est extrêmement 
compétitif  
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 Recommandations : 

L’arrivée de cette équipe dans l’unité pourrait être une opportunité de réunir les aspects cliniques et 
fondamentaux sur une question de santé publique importante.  

Cependant, il est absolument indispensable que les projets de virologie fondamentale (biologie cellulaire, 
génétique moléculaire) soient portés par des chercheurs compétents dans le domaine.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

Note de l’unité 
 

Qualité scientifique 
et production 

 
Rayonnement et 

attractivité, 
intégration dans 
l’environnement 

 
Stratégie, 

gouvernance et vie du 
laboratoire 

 
Appréciation du 

projet 

A+ A A+ A+ A+ 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Nom de l’équipe : ENVELOPPES VIRALES ET INGÉNIERIE DES RÉTROVIRUS 

 
 

Note de l’équipe 
 

Qualité scientifique 
et production 

 
Rayonnement et 

attractivité, 
intégration dans 
l’environnement 

 
Stratégie, 

gouvernance et vie du 
laboratoire 

 
Appréciation du 

projet 

A+ A+ A+ A+ A+ 
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Nom de l’équipe : INTERACTION HÔTE PATHOGÈNE LORS DE L'INFECTION LENTIVIRALE 

 
 

Note de l’équipe 
 

Qualité scientifique 
et production 

 
Rayonnement et 

attractivité, 
intégration dans 
l’environnement 

 
Stratégie, 

gouvernance et vie du 
laboratoire 

 
Appréciation du 

projet 

A A A A A 

 
 
 
 
Nom de l’équipe : VIRUS ADENO-ASSOCIÉS ET VECTEURS AAVR 

 
 

Note de l’équipe 
 

Qualité scientifique 
et production 

 
Rayonnement et 

attractivité, 
intégration dans 
l’environnement 

 
Stratégie, 

gouvernance et vie du 
laboratoire 

 
Appréciation du 

projet 

A A A A A 

 
 
 
 
Nom de l’équipe : ONCOGÉNÈSE RÉTROVIRALE 

 
 

Note de l’équipe 
 

Qualité scientifique 
et production 

 
Rayonnement et 

attractivité, 
intégration dans 
l’environnement 

 
Stratégie, 

gouvernance et vie du 
laboratoire 

 
Appréciation du 

projet 

A+ A+ A+ A+ A+ 

 
 
 
 
Nom de l’équipe : BASES MOLÉCULAIRES DE LA PATHOGÉNICITÉ VIRALE   

 
 

Note de l’équipe 
 

Qualité scientifique 
et production 

 
Rayonnement et 

attractivité, 
intégration dans 
l’environnement 

 
Stratégie, 

gouvernance et vie du 
laboratoire 

 
Appréciation du 

projet 

A A A A A 
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Nom de l’équipe : IMMUNOBIOLOGIE DES INFECTIONS VIRALES 

 
 

Note de l’équipe 
 

Qualité scientifique 
et production 

 
Rayonnement et 

attractivité, 
intégration dans 
l’environnement 

 
Stratégie, 

gouvernance et vie du 
laboratoire 

 
Appréciation du 

projet 

A A A A A 

 
 
 
 
Nom de l’équipe : BIOLOGIE MOLÉCULAIRE DES GAMMA HERPESVIRUS 

 
 

Note de l’équipe 
 

Qualité scientifique 
et production 

 
Rayonnement et 

attractivité, 
intégration dans 
l’environnement 

 
Stratégie, 

gouvernance et vie du 
laboratoire 

 
Appréciation du 

projet 

A A A A A 

 
 
 
 
Nom de l’équipe : TRADUCTION, LOCALISATION ET ASSEMBLAGE VIRAL    

 
 

Note de l’équipe 
 

Qualité scientifique 
et production 

 
Rayonnement et 

attractivité, 
intégration dans 
l’environnement 

 
Stratégie, 

gouvernance et vie du 
laboratoire 

 
Appréciation du 

projet 

A A A A A 

 
 
 
 
Nom de l’équipe : VIRUS INFLUENZA 

 
 

Note de l’équipe 
 

Qualité scientifique 
et production 

 
Rayonnement et 

attractivité, 
intégration dans 
l’environnement 

 
Stratégie, 

gouvernance et vie du 
laboratoire 

 
Appréciation du 

projet 

B B A B B 

 


















