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Problématique générale

= Recherche clinique = moteur d’ameélioration de la
qualité des soins
o S'appuie sur des échantillons biologiques humains

o Nécessite des grandes cohortes de patients afin d'augmenter la
puissance statistique des études




Enjeux

Enjeux pour la recherche en santé —bien-étre des populations
Recherche de biomarqueurs de maladies présentant un intérét prédictif, diagnostic,
thérapeutique, pronostic ou évolutif

Enjeux économiques
Industrie pharmaceutique et des biotechnologies de santé




Contraintes

= Lois de bioéthique : - information - consentement

= Sécurité de prélévement

m Phase pré-analytique (durée, température, sécurisation du transport)

= Réception au laboratoire et préparation de I'échantillon (procédures validées)
= Stockage dans des infrastructure sécurisés

= Distribution

= Reéalisation d'analyses spécialisées

m Bases d’annotations (confidentialité, actualisation ...)




Centres de Ressources Biologiques : OCDE - 1999

m « ..acquierent, valident, étudient et distribuent les échantillons
biologiques..... »

m détiennent des bases de données contenant les informations
relatives a ces échantillons




Politique francaise

= 2001 : comité consultatif des ressources biologiques

= 2001-2004 : selection de centres repondant a une triple exigence
o Excellence scientifique
o Qualité de cryoconservation
0 Qualité du systeme d 'information

= 2006-9 : début du processus de certification
= 2008 : ébauche d’'une harmonisation européenne (BBMRI)

= 2010 : intégration des ressources biologiques au programme
Investissements d’'avenir




Les cohortes soutenues par le PIA 1

CANTO Cancer du sein 13.8M€ | 20000
CKD-REIN Insuffisance rénale chronique |4 M€
COBLANce Cancer de la vessie 2M€ 2000
CRYOSTEM | Maladie du greffon contre 3.4M€
I’hote
E4N Lien environnement-santé 8ME€ Descendance de 100
000 femmes
HOPE-EPI Cancers de I'enfant 55M€ 17 000
i-SHARE Facteurs de risques de IME€ 30 000
maladies des adultes jeunes
OFSEP Sclérose en plaques 10M€ 30 000
Psy-COH Schizophrénie, PMD 2M€ 2000
RADICO Fédération de cohortes de 10ME€ 250 000
maladies rares




Paysage d’ensemble en France

= La majorité des CRB « Santé » sont en milieu hospitalier (CHU,
CLCC)

= 91 CRB en 2020 dont 53 sont certifies selon la norme NF S96-900

= Obligation d’autorisation mise en place par le ministere chargé de la
recherche
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Environnement médical et scientifique

Grand Campus Dijonnais

o Etablissements fondateurs
du CRB
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o Université de Bourgogne = -

o Technoplle santé et cluster
d’entreprises BFCare
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Fondation du CRB Cabanne

= Création du « projet CRB » en 2002
o CRB plurithématique de site
o Biotheque de I'EFS
o Expertise des systémes informations et données de santé du CHU (DSl et DIM)
o Ambition inter-régionale




ZANT Biothéque de I'EFS

Duon Bourgogne

CRB Ferdinand Cabanne

- 19 cuves de congélation en
vapeurs d'azote

- 8 congélateurs -80°C

- Monitoring H24 7J/7

- Acces sécurisé
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Laboratoires spécialisés
Biotheque de haute technologie

Prise en charge du systéme
d’information par le CHU

Equipe pluridisciplinaire




Développement du CRB Cabanne

= Label INSERM, 2003
s Certification NFS 96-900, 2009
= Extension certification Centre G. F. Leclerc, 2012

= Extension certification, plateforme de bio-monitoring EFS,
Besancon, 2017

= Gouvernance integree CHU-EFS-CGFL dans un GIS, 2018
= Extension a la certification de la filiere microbiologie, 2022




Systeme de management de la qualité

= Référentiel dérivé de I'ISO 9001 St
construit en partenariat avec b s
INSERM et AFAQ / AFNOR : NF o

= AAP ANR 2006 collections
d’échantillons biologiques :
financement salaire qualiticienne
pour préparer la certification

m Premiere certification en 2009
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Politique qualité du CRB

(,e.w?"e Heosptalier Lriverstairs
Dijon Bourgogne
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Veiller au respect des droits des patients et de la
réglementation en vigueur



Cartographie des processus

Dijon Bourgogne

Cartographie des processus du CRB
Ferdinand Cabanne

Attentes des patients,
chercheurs, cliniciens,
laboratoires, fondations,
associations, organismes

Satisfaction des patients,
chercheurs, cliniciens,
laboratoires, fondations,
associations, organismes

TRACAﬁJTE DES DONNEES ASSOCIEES (TDA)

de recherche... I I de recherche...
y RECEPTION MISE A
[ i PREPARATION CONS(]E:%‘;‘;‘HON DISPOSITION
(REC-PRE) (MAD) R

GESTION DES CONTRATS (GDC)
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AN Cartographie des processus

Dijon Bourgogne

_,_ﬂ- Pilote : Coordonnateur
e

__________

= Besoinset
attentes des
parties intéressées

» Exigences
normatives et
réglementaires

» Objectifs
stratégiques

= Politique Qualité
» Stratégie

d'établissement

= Lettre du CRB
= Satisfaction des

parties

intéressées
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Cartographie des processus

.-y Pilote : Responsable Qualité
o

f,--“-‘\ /
Y
= Besoins et attentes
des parties Amélioration
intéressées continue
» Exigences normatives Plans d’actions
et réglementaires Certification
= Politique Qualité qualité
» Rapports d'audits S— Anomalie traitée
= Comptes rendus Maitrise
Revue de Direction documentaire
= Réclamations clients = Manuel Qualité
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AN Cartographie des processus

Dijon Bourgogne

RETOUR

PROCESSUS RECEPTION PREPARATION (REC-PRE])

_-..\."- Pilote : Responsable opérationnel

f’ A -
S ' Réceptionner Vérifier les Enregistrer les
v ":;;'5 : r—> . ez I prélévements — 7 prélévements _‘
____________ - I prélévements
|
i » Prélévements
| Préparer et Crée.r. les Préparer :tc_.;lc:; o
. Dréloverments : contrélerdes —>  échantillons lenvoiala  ————> ., picnesde
et/ou ! échantillons informatiquement Biothéque g::nu:l _
5 illons™ |~~~ . ges
. ;‘;{I:Ih‘ﬂ;:ﬂ;?ﬂs associées
suivi Vérifier les exigences qualité




Cenme Hosptalier Lnverstairs

Dijon Bourgogne

Cartographie des processus

PROCESSUS CONSERVATION (COS)

__.1*— Pilote : Responsable Biothéque

= Prélévements
et/ou
échantillons

= Fichesde
s1ivi

* Données ———

associées

= controlerles —>

Veérifier et

échantillons

Préparer les Ccmpléter
échantillons les données
ala des
conservation ¢chantillons

Vérifier les exigences qualité

Stocker les
échantillons

RETOUR

= Fichesde

____}.

siivi
Données
associées
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Cartographie des processus

Dijon Bourgogne

RETOUR
PROCESSUS MISE A DISPOSITION (MAD)
‘__..ﬂ- Pilotes : Responsable Biotheque et Coordonnateur/ Coordonnateur adjoint
i e R bati
e e evue, appro on - c
ot saisie de la Des_tockage Physclque . Echantillons
—> ——> et informatique des % cadésou
LElniieds échantillons - détruits
déstockage echat

Tracabilité de la mise a disposition
*» Demande
de - 4 Vérifier les exigences qualité
déstockage
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AN Cartographie des processus

Dijon Bourgogne

RETOUR
PROCESSUS TRACABILITE DES DONNEES (TDA)
,--"ﬂ' Pilotes : Référent consentements et Chef de projet informatique
‘,"' "‘\‘
Q ,.c Veiller au Veiller a la
e - > fonctionnementet ——> tracabilité des
| maintien du SI mouvements » Données
: vérifiées
[ = Consentements
: _____ *  etnon-
. ' ] ] oppositions
» 5l existant | e Veiller a 1a conformité {otrs
" Donnees | Recueillir les et suivre les Bnregisiees
associées —F——->  consentementset ———
» Liste = consentements et non-
d'échantillons NOnN-opposiions oppositions
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Cartographie des processus

Dijon Bourgogne

RETOUR
GESTION DES CONTRATS lGDC]
"___.\*- Pilote : référent réglementaire
Réaliserles

Etablir les devis Etablir et suivre demandes de = Factures
o> pour les —> les contrats et — facturation ~—— > ® Contrats
| prestations conventions internes et
: externes
i
I

* Sollicitations _§____J
» Réglementations
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Cenme Hosptalier Lnverstairs

Dijon Bourgogne

-------

» Politique de
recrutement
= Stratégie du

CEB

* Activité du

CEB

——

Cartographie des processus

_-..1."- Pilote : responsable opérationnel
o

Fiches de postes
Parcours
d'intégration
Fiches
d’habilitation
Tableau de suivi
des compétences

» Entretiens annuels
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st Cartographie des processus

Dijon Bourgogne

__.\.»- Pilotes : Responsable opérationnel, Chef de projet informatique, Responsable
Qualité, Référent réglementaire

» Réglesde
fonctionnement

= Prestations
réalisées

= Matériels en
fonctionnement

= Infrastructure
fonctionnelle

= Bilan financier

= Prélévements et/
ou échantillons
acheminés

.......

* Besoinsen
ressources
matérielles
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Activité

= 90 collections biologiques - environ 600 000 echantillons
o 71 collections scientifiques a promotion institutionnelle ou industrielle
a 15 collections sanitaires requalifiees
o 4 collections hébergées dont Cohorte GAZEL, INSERM : 20 000 sujets et 210
000 échantillons
= Institut National du Cancer, PIA, fondation , sociétés savantes,

groupes coopérateurs (lymphomes et tumeurs digestives), Europe,
COVIREIVAC (INSERM)

m Partenariats industriels :

o CELL MADE, BIORAD, KALY CELL, ONCODESIGN, NVH MEDICINAL, ONCODIAG,
IDS

o Tissus frais et congelés, lames blanches, mise a disposition d’échantillons sanitaires




Activité

Collections scientifiques / échantillons
Collections sanitaires / échantillons
Collections hébergées / échantillons

TOTAL

2020
51 /136 576
15 / 205 605
1/212 607
67 / 554 788

2021
71 /139915
15 / 215 842
4 [/ 235 596
90 / 591 353




ETUDES OUVERTES EN 2021

Alycante
Atezolac
BiomarPark
Cevi

Chief
Coviboost
Epi-Rchop
Estival
Explore
French Covid
Horizon
Mazeppa
MHM

MPN Bioclot
Nephrin
Popart

Rotavirus

Sanofi VAT00002

Tirhol
BiCar
KD-CAAP
Kilt
Ladigaga
Stamp-2
Valym

Essai thérapeutique lymphome

Essai thérapeutique cancer du col de I'utérus
Biomarqueurs de la maladie de Parkinson

Lymphome, physiopathologie

Cohorte prospective carcinome hépatocellulaire
Immunogeénicité et réactogénicité vaccin COVID-19

Essai thérapeutique lymphome

STimulation auriculaire transcutanée Arthrose

Essai thérapeutique atrophie géographique
Caractérisation clinique des infections émergentes severes
Essai thérapeutique atrophie géographique

Essai thérapeutique adénocarcinome pancréas

Essai comparant allogreffes

Evaluation de nouveaux biomarqueurs thrombose
Fonction rénale post-néphrectomie

Cohorte vaccinale Covid-19 des populations particulieres

Collection Selles Virus Gastro Entérique
Immunogeénicité et tolérance des vaccins SARS-CoV-2

Essai thérapeutique lymphome de Hodgkin

Essai thérapeutique lymphomes

Essai thérapeutique prévention des anévrismes Kawasaki
Essai thérapeutique lymphome T périphérique
Dégénérescence maculaire liée a I’age (DMLA)

Evaluation dynamique de la fibrose myocardique

Essai thérapeutique lymphome

LYSARC

Gustave Roussy

CHU Dijon Bourgogne

LYSARC , INSTITUT CARNOT CALYM
CHU Amiens

APHP

LYSARC

APHP

GYROSCOPE THERAPEUTICS LIMIT
INSERM

GYROSCOPE THERAPEUTICS LIMIT
GERCOR

CRYOSTEM

CHU Bordeaux

CHU Dijon Bourgogne

ANRS

CNR Virus Gastro
SANOFI

LYSARC
LYSARC
INSERM
LYSARC
AP-HP

CHRU Nancy

LYSARC



Plan d’Action quadriennal du CRB (2021-2024)

Faire converger politique scientifique et enjeux
financiers

Vers un centre européen de conservation des
ressources biologiques

Une gouvernance et un SMQ qui doivent évoluer




o ———————— Gouvernance du Groupement d’'Intéréts Scientifiques (GIS) - - - — —— — — — —— — -
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CRB
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Conire de Ressources Biologlques
\ ___________________________________________________ - i J 1
. )
| Conseil Scientifique Nomination en cours I
| Représentants scientifiques de chague Coordonnateur ad]c-int |
l établissement )
" Equipes support ——— Equipes des filieres ———————————————— ~
OPERATIONNEL TISSUS

QUALITE

MICROBIOLOGIE

INFORMATIQUE

AN

BIOTHEQUE

REGLEMENTAIRE
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Organigramme du Centre de Ressources Biologiques Ferdinand Cabanne / CRE.FC-DIR — 51184.8 / modifié le 16/02/2022
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‘cke |ntégration d’une nouvelle collection

CHERCHEUR
DEMANDE ECRITE

ACCORD CONSEIL DE
SERVICE

INFORMATION COMITE
SCIENTIFIQUE

PARAMETRAGE SI

CONSEIL DE
SERVICE

FAISABILITE

ACCEPTATION
DEVIS

CPP, CNIL, ANSM

DEBUT DU PROJET

CD du GIS 21-02-2020

DIALOGUE
CHERCHEUR-CRB

RESPONSABLE

OPERATIONNEL

DEVIS
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Collection disponibles

m Collections TISSU :

o CHU : Différents organes - Pathologiques ou Sains (aux abords de la tumeur)
Disponibles pour la recherche liée a la pathologie (~75%)

B Ovaire; 617; 1%___® Surrenale; 684; 1% g plovre: 716: 1% = Grele (intestin); 717; 1%

B Ganglion Lymphatique;

Somme % autres (58— 725; 1%

organes); 6072; 11% B Peau; 848; 2%

M Pancreas; 996; 2%

B Muscle; 1046; 2%
W Transplant renal; 1064; 2%
Rectum; 1128; 2%

B Non spécifié; 1268; 2%

Poumon; 15187; 27% W Uterus; 1352; 2%

o CGFL : Principalement Tissu du sein et quelques tissus de pathologies rares

Pathologiques ou Sains (aux abords de la tumeur) (~ 20 000 Sein + 4 800 autres)
Disponibles pour la recherche (~100%)




Collection disponibles

= Collections Liquide :
a CHU:
Hémopathies (Myéloide/Lymphoide — Chronique/Aigue)

(~ 5200 patients : 30 000 sérums + 30 000 plasmas + 45 000 cellules)
Disponibles pour la recherche en hématologie (~75%)

m  Leucémies aigues myéloblastiques avec (~15%) ou sans (~85%) infection fongique invasive
(~600 patients : 25 000 sérums + 25 000 plasmas) Séquences de 3 sérums & 3 plasmas par jour par période d'aplasie

Disponibles pour la recherche suivant I'objectif de la recherche

= Cancer colorectal : Risque fonction de 'alimentation

(~500 patients : 4 000 sérums + 3 400 plasmas + 500 tissus)
Disponibles pour la recherche suivant I'objectif de la recherche

= Cirrhose compliqué ou non d’un carcinome hépatocellulaire (CHC)

(~1150 patients : 10 000 sérums + 12 000 plasmas + 10 000 globules rouges non viables + 1 300 cellules
totales + 4 200 cellules mononuclées)

Disponibles pour la recherche suivant I'objectif de la recherche




‘ Procédure de mise a disposition d’échantillons

Colt d’'une mise a disposition : Application de
Expressmn la grille nationale des CRB
;/é?nlilaire op. -Frais de gestion
de mise a [ Analyse et -Co(it & 'échantillon

disposition recherche -Recherche d’échantillons
d'échantillons  [AGAEERIE -Consentements
répondant au  (GGAUICE -Transport

besoin 4 . W
Approbation Exemple : 200 échantillons de 100 patients différents 740€

Vérification des de
autorisations JUUEEIL Résponsable

réglementaires des Op.

) échantillons - )
\et patients Y, ( Emission d’'un \
devis
—

Emission d’un

contrat (non
( Acceptatlon

nécessaire en de la
cas de " Equipe
financement par SEULELN Cryoconservation

I'un des 7 -
partenaires du [ nse a_ .
disposition

GIS CRB
\_ ),

De 15 jours a 3 mois




Professeur Ferdinand Cabanne




