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Sciences du Numeérique et Sciences du Vivant, ces deux brins de notre ADN dont
est né TIMC-IMAG, sont a I’honneur de la premiere page de notre TIMC e-MAG,
pour y symboliser la spécificité de notre approche scientifique d’une médecine
intégrative et personnalisée. Notre objectif premier, le patient, figure bien sdr en
bonne place, mais vous y trouverez aussi quelques uns de nos modeles et outils.
Par son style, son contenu et son ouverture a nos partenaires scientifiques,
cliniques et industriels, TIMC e-MAG reflétera notre approche de I'innovation
diagnostique et thérapeutique, de la découverte des déterminants de la santé
individuelle et publique, de la prévention de I’émergence de risques sanitaires, et
de la démonstration du service médical rendu par nos outils.

Depuis le début du contrat quinquennal actuel, la pertinence de notre stratégie a
été bien reconnue : deux Labex, un Equipex, un Nanobiotechnologie, nombreux
o ESPACE CC projets ANR classiques, trés jolies publications, nouvelles perspectives cliniques,

nouvelles aventures industrielles, ... Il nous manquait un outil pour symboliser ce
dynamisme, renforcer notre cohésion interne, et permettre a nos partenaires de
mieux nous connaitre. Nous partagerons ici nos passions, nos résultats, nos
défis, les richesses et les spécificités de chacun d’entre nous, I'originalité des
pistes ol nous nous engageons... mais aussi nos difficultés, nos limites, nos
différences d’appréciation sur les risques et les enjeux. Bref, TIMC e-MAG
matérialisera une partie de I'intelligence collective qui fait que ce laboratoire est
bien plus que la somme de chacun d’entre nous, enrichira le débat scientifique,
Philippe Cinquin et contribuera a I'émergence et a la visibilité de I'ingénierie de la santé au
Directeur du laboratoire

niveau grenoblois comme au niveau international.
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LES ACTUALITES DE TIMC-IMAG

Yohan Payan Editor
Publication d’un livre par Springer intitulé "Soft Tissue Biomechanical Modeling for Computer Assisted

Soft Tissue
Surgery", édité par Yohan Payan, lauréat 2012 du Prix du chercheur Confirmé de la Société de Biomécanique. Biomechanical
Suite a un précédent ouvrage (Payan Y. (2005). /Biomechanics Applied to Computer Assisted Surgery/) qui Modeling for
regroupait des travaux de modélisation biomécanique des tissus pour une assistance pré-opératoire au geste Computer Assisted

- : -~ " - . e ’ Surger
chirurgical, ce livre aborde les verrous scientifiques a une utilisation des modeles biomécaniques des tissus gt

mous /en cours de chirurgie/. Il rassemble ainsi dans une premiére partie les quelques travaux d'équipes de
recherche qui ont proposé des dispositifs d'assistance per-opératoire au geste chirurgical utilisant des modeéles
biomécaniques d'organes. Dans une seconde partie, sont décrites les rares méthodes qui permettent d'estimer
in vivo (i.e. en cours de chirurgie) les lois de comportements des tissus mous humains. Enfin, la troisiéme partie
du livre présente les principales plateformes open-source de modélisation biomécanique s'intégrant dans un
contexte de simulation médico-chirurgicale. Medical

Robotics

Parution d'un ouvrage de synthese en robotique médicale édité par Jocelyne Troccaz.
Parce que ce domaine a atteint un certain degré de maturité, il semblait important d’en faire un état des lieux
scientifique, technologique et clinique. C’est la raison d’étre de cet ouvrage. |l fait a la fois une description de
I’historique de la robotique médicale, de ses spécificités et des applications cliniques arrivées a maturité. Il
présente également les principales approches en matiére de conception des robots médicaux et de leurs
modes de commande. Enfin il ouvre vers des perspectives en matiére de robotique intracorporelle et aborde
également le theme de I'évaluation clinique de ces nouveaux dispositifs. Versions anglaise ("Medical robotics") Kditad by Joostyne Trovess

publiée par Wiley/ISTE et francgaise ("Robotique médicale") publiée par Hermés/Lavoisier début 2012. SeE WWILEY




PLATEAU TECHNIQUE DU PRETA : ENREGISTREMENTS SUR
VOLONTAIRES SAINS

L'équipe  PRETA  dispose d’une
autorisation de lieu et d’un protocole
intitulé « Validation d'outils d'étude de
la respiration et de ses interactions
avec la circulation et la déglutition » ou
ValApPhl (Validation d'une application
de la physiologie des interactions), lui
permettant, au sein du pavillon
Taillefer (Salle B116 — 1% étage),
I’'enregistrement de signaux
physiologiques sur volontaires sains a

partir de capteurs non invasifs.

Les recherches menées dans ce
contexte portent sur la validation des
outils de traitement et d’interprétation Selon les études, les sujets sont amenés

de signaux physiologiques développés a porter :

et mis au point par I'équipe, afin . -
s p . - un gilet enfilé par-dessus les
d’améliorer la compréhension des

. . . . vétements,
interactions physiologiques entre la

resz!ratl'on,ld u'ne PRy &8 Ial'fonctlorjl - et/ou des électrodes de surface pour
cardio-circulatoire, apparel la mesure de I'activité cardiaque (ECG
neuromusculaire thoraco-abdominal et
la déglutition, d'autre part. Les

situations enregistrées sont celles de la

ou impédancemétrie thoracique) ou
de certains muscles (EMG) au niveau

. . . du torse ou du cou,
vie courante, comme respirer, déglutir

(boire ou manger), tousser, etc, dans - et/ou un masque facial connecté a un
différentes positions (assis, debout ou appareil de mesure du débit
allongé). ventilatoire et & un appareil de

mesure de la proportion de gaz
carbonique dans I'air expiré,

- ou une ceinture thoracique pour des

mesures multi-variables (fréquences
respiratoire et cardiaque,
température cutanée, saturation en
oxygeéne, mouvement, position).

LN

Une retombée pratique de ces études

est, a terme, la mise a disposition des
outils développés dans le cadre de
recherches cliniques sur les pathologies
associées a des anomalies de ces
interactions physiologiques.

Avant ce passage aux applications
cliniques, nous avons besoin de vous. Si

vous étes intéressé(e)s, n’hésitez pas a
nous contacter. Aprés une Vvisite

K> D= 15

médicale d’inclusion, vous pourrez
_Julie Fontecave-Jallon participer et contribuer & nos

® |

MCF, UJF recherches. Merci d’avance !
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EXxPOSOME DES MALADIES PROFESSIONNELLES
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professionnel (EP) basé sur une exploitation
optimale de la base de données RNV3P des Figure 1: Le 1, — Exposome des lymphomes non-hodgkiniens (LNH). Base de données RNV3P pour
Problémes de Santé au Travail (PST) [2], la période 2002-2007, ou Giny = {W=77, V=51, L=210, D=1, n=1} avec W le nombre total de
problémes de santé au travail PSTs, V le nombre total de nceuds, L le nombre de lien du réseau. Un
nceud représente un LNH associé a un cortége de 1 a 5 nuisances et contient au moins n=1 PST
(association pathologie-nuisances). Les nceuds sont connectés s’ils partagent au moins D = 1
comprend des nuisances et activité (métier et nuisance. La taille des nceuds est proportionnelle au nombre de PST, et sont notés entre parenthéses
secteur d’activité) professionnelles associées les effectifs des PST par groupe d’exposition (sur toute la période de 2002-2006 avec augmentation
des effectifs en 2007). Les co-nuisances non partagées ne figurent pas sur le graphique. Les 5 nceuds
non-connectés en haut de la figure correspondent aux 0; — groupes d’expositions professionnelles.
Extrait de Faisandier L et al. [4].

synthése d’une association pathologie -
exposition  professionnelle  dont celle-ci

du patient. Les objectifs du RNV3P s’articulent
autour de deux axes principaux : I'identification
des situations professionnelles a risque et
|‘étiologie des événements émergents associés

aux PSTs.

LES ACTEURS DU PROJET

L'EP est un réseau relationnel de PSTs ayant en commun au moins un élément de
I'exposition professionnelle [3,4]. L'approche par EP permet I'analyse et I'étude des

—r . . . " Membre du projet Exposome :
associations expositions professionnelles — pathologie de maniere globale.

D. J. Bicout (porteur du projet),
V. Bonneterre, L. Faisandier
(ancienne Thésarde de I'EDISCE),
R. de Gaudemaris (responsable du
RNV3P) et D. Rieutort (master
MRESTE de I'EDISCE).

Considérant la complexité des facteurs individuels et des situations professionnelles ou
des expositions d’origines diverses et variables, tant en intensité que dans le temps, se
combinent dans les effets sur la santé, I'EP permet de structurer ces informations

complexes et d'étudier les caractéristiques ou traits des PSTs. La signature spectrale d’un
EP peut se lire en groupes d'exposition professionnelle qui sont des sous-ensembles
informatifs des expositions professionnelles potentiellement causatives de la maladie
considérée. A titre d'illustration, la Fig. 1 présente 'EP des lymphomes Non-Hodgkinien,
un cancer dont l'incidence est en augmentation et dont les facteurs de risque ne sont peu

D. Rieutort termine un travail de
master remarquable sur la

observationnelles. Actuellement

K b= i © @ @)

CONUSy « Surveillance  Observationnelle
des PSTs » dans lequel I'approche
par Exposome est utilisée pour
développer une surveillance des ‘
Dominique J. Bicout PSTs basée sur des données }
Chercheur, VetAgro Sup \

en recherche de financement, on
souhaiterait la voir poursuivre en
these sur ces problématiques.
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COMPUTER ASSISTED MEDICAL INTERVENTION ToOL KIT

CamiTK (Computer Assisted Intervention Tool Kit)
est un environnement de programmation C++
gratuit et open-source pour le développement de
logiciels de traitement d'images médicales et de
modélisation. Sa force réside dans le prototypage
rapide d'applications GMCAQO s'appuyant sur le
traitement et l'analyse d'image, la navigation
chirurgicale et/ou la simulation biomécanique. Il
donne ainsi aux chercheurs et aux cliniciens les

moyens de collaborer efficacement.

CamiTK vous évite de « réinventer la roue » grace a
la thésaurisation des compétences et des savoir-
faire de plusieurs domaines de recherche: la
perception (visualisation, interaction, traitement et
analyse), le raisonnement (géométrie 3D, recalage,
biomécanique) et l'action (capteurs, navigation,
contréle de robot).

L'architecture modulaire de CamiTK stimule le
partage rapide des technologies et des idées entre
les étudiants, les thésards, les chercheurs, les
cliniciens et les partenaires industriels.

suw CX-]
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—
(o3 Céline Fouard, MCU, UJF

Emmanuel Promayon, MCU, UJF
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LES ACTEURS DU PROJET

En effet, basé sur des bibliotheques open-source et
multi-plateformes (Windows et Linux, 32bits et 64
bits), CamiTK facilite l'intégration de nouvelles
données et la validation de nouveaux algorithmes
grace a une conception orientée composants, ou les
données, les algorithmes, les périphériques, la
visualisation et l'interaction sont disponibles sous
forme d'extensions (plugins).

Un ensemble d'extensions est déja disponible pour
manipuler des images médicales (raw, dicom, mha,
hdr,...), des images bitmap (jpg, tiff, bmp,...), des
maillages (vtk, vrml, obj, msh), et des modéles
biomécaniques (pml et mml permettent I'acces a
SOFA, Ansys et ArtiSynth). L'application phare imp,
également fournie, est générique et offre un acces
facile et intuitif a toutes les extensions de CamiTK
tout en permettant de contréler finement les
données et parametres des algorithmes.

Nous sommes persuadés que CamiTK peut étre
bénéfiques a d'autres projets du laboratoire, alors
n'hésitez pas a visiter notre site web et a en discuter
avec nous.

Les principaux contributeurs au développement de CamiTK sont Aurélien Deram, Nicolas Saubat, Mathieu Bailet, Johan

Sarrazin, Christophe Boschet, Yannick Kéraval, etc...

- http://camitk.imag.fr

- C. Fouard, A. Deram, Y. Keraval, E. Promayon. CamiTK: a Modular Framework Integrating Visualization, Image Processing and Biomechanical Modeling. In Soft Tissue Biomechanical
Modeling for Computer Assisted Surgery, Y. Payan (ed.), pp. 323-354, 2012.



mailto:Celine.Fouard@imag.fr
mailto:Emmanuel.Promayon@imag.fr
http://camitk.imag.fr/
https://www-timc.imag.fr/rubrique9.html?lang=fr
http://camitk.imag.fr/
http://camitk.imag.fr/
http://camitk.imag.fr/
http://www.sofa-framework.org/
http://www.magic.ubc.ca/artisynth/pmwiki.php?n=Main.HomePage
http://camitk.imag.fr/
http://camitk.imag.fr/
http://camitk.imag.fr/
http://camitk.imag.fr/
http://membres-timc.imag.fr/Emmanuel.Promayon/pdf/FDK+12.pdf
http://membres-timc.imag.fr/Emmanuel.Promayon/pdf/FDK+12.pdf

QUOI DE NEUF EN VALO 2

Lancement de la jeune pousse APCure ! ApCure (Antigen Presenting Cell Curation) est une jeune société basée sur la
technologie innovante et brevetée par I'équipe TheREx : BacVac. L'objet social est la recherche et le développement
de traitements curatifs issus de cette technologie. Celle-ci permet une « rééducation » du systéme immunitaire en
programmant les APC (Antigen Presenting Cells) pour induire une réaction immune curative.

De nombreuses pathologies actuelles sont liées a une mauvaise, voire une absence de réponse immunitaire et
bénéficieront de cette technologie. C’est en particulier le cas de tous les cancers viro-induits, soit 35% des cancers.
Nos premiéres applications se focalisent sur le développement de vaccins thérapeutiques en oncologie. Le principe
de ces vaccins thérapeutiques est basé sur I'activation, grace a la technologie BacVac, des cellules dendritiques de la
peau. Ces cellules dendritiques sont des « Antigen Presenting Cells (APC) » permettant d’induire une réaction

cytotoxique détruisant les cellules cancéreuses.

Contacts : Benoit POLACK - Bertrand TOUSSAINT

Z00OM SUR UN CHERCHEUR

Nicolas Thierry-Mieg, Chargé de recherche

Aprés une formation d'ingénieur informaticien a I'ENSIMAG,
Nicolas Thierry-Mieg choisit de s'orienter en 1997 vers la
biologie, qui entrait dans I'ére génomique. Il fait une thése co-
dirigée par Laurent Trilling, professeur d'informatique a
Grenoble, et par Marc Vidal, biologiste a Boston. Celui-ci
démarrait un programme de recherches consistant a identifier
et analyser les interactions protéine-protéine a grande échelle.

Nicolas effectue plusieurs séjours a Boston, ou il se forme en
biologie tout en contribuant a plusieurs publications
importantes en participant a la production et a I'analyse des
résultats expérimentaux. Il est ensuite recruté CR2 au CNRS en
2001, par une section de biologie mais affecté dans un
laboratoire d'informatique. Il rejoindra le laboratoire TIMC-
IMAG en 2007, se rapprochant ainsi de collégues intéressés
également par les problématiques biologie-santé. Apres son
recrutement, il développe l'approche “smart-pooling”: une
méthodologie susceptible d'améliorer |'efficacité, la sensibilité
et la spécificité en biologie a grande échelle.

Nicolas Thierry-Mieg
CR, CNRS

e

Adresse :
Contact :

LABORATOIRE TIMC-IMAG

Son travail sur ce theme a comporté des volets
mathématiques, informatiques et expérimentaux, en
collaboration avec deux laboratoires a Toronto et Boston. En
paralléle, Nicolas établit une solide collaboration avec Sylvie
Ricard-Blum a Lyon sur les interactions biomoléculaires dans la
matrice  extra-cellulaire. 1l développe également des
collaborations plus ponctuelles, dont une concrétisée par le co-
encadrement de la thése d'Anne-Ruxandra Carvunis avec Marc
Vidal a Boston. L'un des volets de cette thése a consisté a
formaliser et valider un modele de naissance de novo des
genes. Ce travail, qui a reposé sur la manipulation et l'analyse
bioinformatique de données massives, hétérogenes et
bruitées, a fait I'objet d'une publication qui vient d'étre
acceptée dans la revue Nature. Actuellement, Nicolas
s'intéresse au séquengage seconde génération (NGS), et
développe des collaborations pour analyser ce type de
données sur les thémes du cancer (exome sequencing,
University of Toronto et NCBI Washington), des interactions
ADN-protéine (ChlP-seq, Frangois Parcy, iRTSV Grenoble), et de
I'infertilité (exome sequencing, Pierre Ray, AGIM Grenoble).

Directeur du laboratoire

et de la publication
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