Un nouveau CIC

Quelle place pour les Neurosciences ?
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Ce n'était pas mieux avant .
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Nouveaux locaux a |I'TCP (juin 2018)
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Bilan CIC
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Focus sur les Neurosciences

Pathologies neurologiques - 61 études DISPOSLIM NATIONAL
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Développement d'une batterie de marqueurs destinée

a l'évaluation de nouveaux médicaments
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Impact of donepezil on brain

Odd-ball task & EEG
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Relationship between EEG and imaging

changes under donepezil ralated to
increase of attentional process
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activity

Resting-state fMRI

Event-Related
Synchronization
(ERS)

Changes in functional connectivity

Event-Related
Desynchronl ation

58 electrodes

PET-FDG

Changes in brain metabolism

Leroy et al, 2016 ; Boulanouar et al, in revision



Impact of sleep deprivation on cognition:
effect of memantine and donepezil in Healthy Volunteers

32 healthy volunteers |

.
1

Day -1 Day1l Day 2
1A ‘ Part A , ' Part B , Follow-up :
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A Cognitive assessment (tests): including CANTAB-RTI, RVP and N-back
A EEG : resting state and P300 paradigm

Rap id Visual Infor‘mation Pr‘ocess ing | A\ MRI; resting state and tests: a visual episodic test and N-back

A\ CANTAB-RTI: every 2 hours from 22:00 to 6:00
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HYPOXIE

Effect of hypoxia on
cognitive assessment and cerebral activity in healthy
volunteers
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Reprise des inclusions aprés une période de
difficultés techniques liées au site Calmette
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ETILANCE

P <0.0001*
o A 2 Y - 1000 -
Recrutement de 30 sujets dgés de 65 a 75 ans 5 i
c —~ 956.9
NS
10h30 - 12h30 : Exploration cognitive ‘g E’ 800 7
©
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8h: arrivée du @é}'euner 3*™traitement, = /
sujet au CIC puis Sieste séquence randomisée v 200 /
petit-déjeuner ﬁ‘hi Surveillance ) ¥ - /
» Départ du sujet
8h30 : Prise detraitement a I'étude 0 A

)

f : Prélévements sanguins (5 ml)

Les heures indiquées sont @ titre indicatif.

= L’heure du départ du sujet est en fonction de son état général et selon I'autorisation de I'Investigateur.

Parameters Etifoxine N= 30 Placebo N= 30 Lorazepam N= 30 Etifoxine’ Lorazepam
Yi ig]l memory
Parameters Etifoxine N=30 Placebo N=30 LorazepamN=30  Etifoxine' Lorazepam' PAL Total errors 6 shapes adjusted (number) 8.3 (8.9) 6.5(59) 6.5 (6.6) P =1.0000 P =1.0000
PAL First trial memory score (number) 9.6(3.8) 10 (3.1) 99(33.9) P =0.9886 P = 1.0000
Visual attention test SRM Mean latency (milliseconds) 2514.9 (653.1) 2606.9 (856.8) 3119.1 (1061.3) P = 1.0000 P =0.0032
SRM Correct responses (%) 70.7 (11.9) 727 (12.2) 67.8 (12.8) P =0.9056 P=0.1394
RVP Mean latency (milliseconds) 486.8(95.9) 477.6(98.4) 562.7(130.6) P=1.0000 P<0.0001 v "
erbal memory
RVP A (p) The probability of detecting the target sequence 0.9(0.05) 0.9(0.05) 0.8 (0.06) P=0.5624 P<0.0001 RAVLT Score test 1 (number) 78(25) 72(19) 5.6(3.0) P=0.6658 P=00134
RAVLT Score test 2 (number) 112 (2.6) 102 (2.3) 8.1(2.9) P=0.1164 P =0.0004
o . i
RVP Probability of correct responses (%) 05(02) 06(0.2) 04(02) P=03572 P<0.0001 RAVLT Score test 3 (number) 130 2.0) 12323) 98(32) P=03342 P <0.0001
RVP Total false alarm (number) 40(32) 49(56) 16(15) P=1.0000 P=00272 RAVLT Score test 4 (number) 132 (23) 131 (2.1) 10.7 (3.3) P = 1.0000 P <0.0001
RAVLT Score test 5 (number) 13.7(1.7) 13.8 (1.5) 10.9 (3.5) P = 1.0000 P <0.0001
Strogp tet RAVLT Score test 6 (number) 12727 121 (2.4) 8.6(4.5) P =0.7060 P <0.0001
Stroop Interference Time (seconds) 1224 (3.7) 1151 219) 1389 (40.0) P=04574 P=0.0004 RAVLT Total correct answers (number) 13.1 (1.8) 12(2.6) 9.5(4.1) P =0.1620 P = 0.0008
Stroop Total errors (number) 29(35) 2124 15(59) P=06240 P<0.0001 Werkisg memoty,
SWM Between errors 4 to 10 boxes (number) 50.9 (16.2) 53.9(14.9) 61.9 (11.6) P =0.6634 P=0.0150
i e . . e ! ; . : SWM S 610 10 bo> bel 310 (5.1 311 (4.6 333 (43 P = 1.0000 P = 0.0064
Results are presented as mean (SD, standard deviation). RVP: Rapid Visual Information Processing; %: percentage; p: probability. * Bonferroni correction for multiple comparisons ys (RiRey Slo 0o (umbed) 25 5 =)
placebo with P < 0.025. DS Forward score (number) 9.2(1.9) 9.4(2.6) 8.7(2.0) P =1.0000 P =0.0958
DS Backward score (number) 7.1(1.9) 6.7 (2.1) 59(22) P =0.4082 P=0.0188

Results are presented as mean (SD, standard deviation). PAL: Paired Associates Learning; SRM: Spatial Recognition Memory; RAVLT: Rey Auditory Verbal Leamning Test;
SWM: Spatial Working Memory: DS: Digit Span: %: percentage. ' Bonferranj. correction for multiple comparisons ys placebo with P < 0.025

Partenariat avec

BIOCODEX®
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THN 201 :

maladie d'Alzheimer
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Generator localisation
LORETA solutions

152 volontaires sains (18-45 ans)
dans plus de 10 centres dont 6 CIC
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nouvelle approche pour la
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« Theranexus
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EudraCT N°: 2018-001647-31

Clinical Study Protocol N° THN201-101

Biotrial Code: 1'TNXS4

healthy male volunteers including a scopolamine challenge.

A double blind, placebo-controlled, randomised, 15-day treatment, pharmacodynamics,
safety, and pharmacokinetics study of THN201 versus donepezil administered orally to
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« Objectif principal

— Effet du méthylphénidate a faible dose (0.3 mg/kg), d'un entrainement cognitif structuré
ou de l|'association sur les capacités attentionnelles aprés 6 semaines de traitement par
rapport a un placebo chez des sujets volontaires agés de 55 a 75 ans

* Objectifs secondaires = efficacité a 6 semaines sur

- Fonctions cognitives généralement touchées par le vieillissement (attention, fonctions
exécutives, mémoire de travail, mémoire épisodique verbale/non verbale, fonctions visuo-
spatiales)

- Tdche écologique sur simulateur de conduite (nombre d'infractions, temps de parcours...)
- Plainte cognitive et état thymique (auto-questionnaire)

« Objectifs exploratoires

— Parametres cognitifs enregistrés au cours des séances d'entrainement

— IRM cérébrale fonctionnelle de repos (resting state avec Bold effect et arterial spin
labelling, contrdle atrophie et charge en fer)

— EEG Haute résolution (modification des oscillations corticales lors de |'attentional network
test et de |'épreuve de Go/no Go avec contrainte temporelle qui évaluent les différentes
composantes attentionnelles et les réseaux mis en jeu)

= Polymorphismes génétiques du transport de la dopamine et de la noradrénaline

\l Troubles cognitifs
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Santé - Sciences

Envie de booster votre mémoire ? Le CHU de
Lille cherche 120 volontaires pour une étude
sur la santeé intellectuelle

Mercredi 6 mars 2019 a 10:35 - Par Héléne Fromenty, France Bleu Nord

000

L'entrainement intellectuel régulier peut-il devenir un traitement et permettre de
limiter le déclin cognitif lié a I'age ? C'est pour répondre a cette hypothése que le
centre d'investigation clinique du CHU de Lille vient de lancer une étude et

recherche 120 volontaires préts a y participer.

Plus de 2500 volontaires nous ont contacté

30 sujets screenés et 15 inclus...

’rv"wi

sas A /
Troubles cognltlfs Les participants a I'étude sont encadrés par I'équipe du centre d'investigation clinique du CHU de Lille. @
U1171 dégénératifs et vasculaires Radio France - Heléne Fromenty
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% Entrainement cognitif OUVERT (COGNI-PLUS ou pseudo-entrainement cognitif), 2 fois/sem =12 séances d’1h30, lundiet jeudiou vendredi OU mardiet vendredi
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Inclusion _Bilan médical _Bilan médical -Bilan médical -Bilan Neuropsy
-MINIduDSM V oExamen clinique mique oExamen clinique oExam neuropsy complet®
-D_onnee's s._oao-mdem oPoids, taille, TA - test oEtat cardiovasc : TA, FC, ECG oEtat cardiovasc : TA, FC, ECG oBRIEF
-Bilan mEdIC_8|. hypotension orthostatique oPoids, taille, TA - test oPoids, taille, TA - test -
SEXaTen cfllnnque -Bilan Neuropsy hypotension orthostatique hypotension orthostatique
oEtat cardiovasc: TA, FC, ECG oExam neuropsy complet® oMINI duDSM V -Bilan Neuropsy
ottmt, tbles associés, atcd fam oBRIEE _Bilan bio oExam neuropsy complet®
cibokds; talle, TA-Test -Sim conduite AVEUGLE oBilan biologique standard oMINIduDSM V
hypotension orthostatique -IRM céré fonctionnelle oTestde grossesse oBRIEF
-Bilan Neuropsy -EEG (Attentional Network Dispensation -Bilan bio
oExam Wcomplet* Test) Observance oBilan biologique standard
oEchelle M, I-ADL, f-NART Dispensation E oTestde grossesse
-M ) El . . Traitements concomitants -Sim conduite AVEUGLE
oBilan biologique standard Traitements concomitants -IRM céré fonctionnelle
oCollection biologique -EEG (Attentional Network Test)
oBilan bio spécifique aV0 Observance
-Pré-test sim conduite El
Rando Traitements concomitants
*Ex hologi let AVEUGLE Bilan biologi tandard (3 tubes, .
an’1er‘\ neuropsychologique con'1p etavEat ran _'0 oglques andard u . Collection biologique Bilan biologique spécifique
(tpsrép a choix, SDMT, Eval fct exécutives (maj (2- 12 mL: NFS, ionogramme, urée, (4 tubes, 20 mL : 2V0 (1 tube, 7mL: TSH
back), inhibition, flexibilité mentale), test sq creatinémie, transaminases, polymorphisme DAT T3, T4 + LH, FSH si le sujet
| . | ) phosphatase alcaline, bilirubine, ! !
ettres/chiffres, Hopkins Verbal Learning Test, test amma GT, alcoolémie) et COMT) estune femme)
10/36, taches de rotat® mentale, BDI-2, HAD) g !




Troubles cognitifs et troubles métaboliques

Troubles cognitifs
associés au DT2 PRECI-DIAB HEART & BRAIN

- Diabétiques > 50 ans
«  Evaluation cognitive globale (MoCA)
*  MoCA < 25: consultation au CMRR

Patients rencontrés n= 320
____Refus de passation n= 31

Impossibilité de passation n = 90
(Barriere de langue, troubles visuo-
moteurs, etc.)

Patients évalués n= 199 Patients adultes, diabétique de type 2, en prévention primaire « Patient mineur
l cardiovasculaire et neurovasculaire . Patient sous tutelle ou curatelle

MOCA < 25 points n = 71 (35.6%)

+ Patient privé de liberté
+ Patient refusant de participer a I'étude PRECIDIAB

« Personnes agées de plus de 18 ans Heart & Brain
o o - Personnes en mesure de comprendre I'information . . - allait:
. 2y 2 o , L ) _ o - Patient en situation d'urgence
en version Telephor“que - Patient diabétique de type 2 en prévention primaire
- Patient affilié a un régime de sécurité sociale. ‘
- Patient acceptant de signer une}notlcfe d'information . Consuitation et phénotypage cardio-vasculaire et
et foomulaire de consentement eclaire neurocognitif 3 inclusion

+ Suivi annuel par consultation et phénotypage a 4ans

+ Plasma .
Troubles C.0gnltlfs ) * ADN leucocytaire Patients suivi en consultation de diabétologie au CHU Lille
U1171 dégénératifs et vasculaires + PBMC



Ouverture d'une antenne CIC - APAS

Activité Physique Adaptée et Sport
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Autorisation de lieu par I'ARS depuis aout 2019



CURE

Centre Universitaire de Recherche
et d'Exploration en Psychiatrie

Neurostimulation
(TMS + neuronavigateur)

Dév. Logiciel/

Applications tactiles/
Interfaces cerveau-
machine/ IRM de
simulation...

alculateurs + analyse

signal IRMf temps-réel
Lab-test

e
/

-

\

1 enjeu de santé
publique

36% des patients en
France vivent dans le
NPdC

900 nx cas/an

/
\

Structuration
Projet SCALAB
(Lille2, Lille 3, CHRU)

Soutien INSB + INSHS
pour une labellisation

UMR CNRS
)

Antenne CIC en Psychiatrie
~

a2 i
Des filiéres

spécialisées et de soin
de recours régional

(suicide, hallucinations,

psychotrauma, anorexie

mentale, troubles
autistiques...)

Nbx réseaux et labels
F2RSM

Centre Expert
FondaMental

Institut de Psychiatrie
GDR CNRS 3557

Int. Consort. Hallu. Res.

OURE

PSYCHIATRIE
CHRU LILLE

's cognitifs

TMS/tDCS + Salle de Réalité Lab test Neurofeedback
Neuronavigateur Virtuelle (C.A.V.E.) (collab. Industrie) (EEG, NIRS, occulom.)
Archives
Analyse
S'alle.de Salle analyse dedonnées polysomno-
réunion multimodales (calculateurs graphique
IRM/EEG...)
Ingénieur
Serveur BoxTest2
Office Testothéque
neuropsychol.
Bureau Dr. Jardri Box IRMde HEE Secrétariat-
+Pr. Invité Test1 simulation e Accueil

-atifs et vasculaires




CIC et Neurosciences

Une interface entre équipes de recherche et CHU

Un voire plusieurs lieux de recherche disponibles

De nombreux outils et des espaces dédiés

D'importantes perspectives de développement

“‘) = ety
Troubles cognitifs
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