S RECION

*
*; :’ BOURGCOGCNE .
UNION EUROPEENNE COMTE o

DOSSIER DE PRESSE

1) MiMédI (Microtechniques pour les Médicaments Innovants)
N Projet de recherche de spécialisation intelligente

financé a prés de 80 % par les fonds européens
(Fonds européen de développement régional)

Mardi 11 juin 2019
a I'Institut FEMTO-ST,
15 b avenue des Montboucons & Besancon
Et a I'Etablissement francais du sang (EFS) Boungegranche-Comté,
8 rue du Dr Jean-Francois Xavier Girod a Besancon

Optimiser les étapes de des parla etla
réalisation d’un bioréacteur innovant.

MiMédi

Sommaire

Communiqué de presse

MiMédl (Microtechniques pour les Médicaments Innog
Les partenaires industriels

Les partenaires académiques

Equipements présentés

Les fonds européens et les projets en lien avexclaerche
Contacts presse

NogapwhE

)

21 SO UNIVERSITE = remtost nght “‘D@" {émto Diaclone AUREA

FRANCHE-COMTe  ®rmrecin MED-INN-PHARMA
: ¢ . LABORAT V)

3

donnsun
‘au pdinds

£

®°. e CHRU
@i —B..@ & BIO
[ovart] (5 S Q C 87 cxigence



RECION

I BOURGCOGNE
* 4 % FRANCHE
UNION EUROPEENNE COMTE

1. COMMUNIQUE DE PRESSE

MiMédl (Microtechniques pour les Médicaments Innovants)
Projet de recherche de spécialisation intelligente
financé a prés de 80 % par le Fonds européen deldgpement régional

Marie-Guite Dufay, présidente de la Région Bourgogne-Franche-Comté,

Patrick Ayache, vice-président de la Région en charge de I'actismopéenne et internationale,

Jacques Bahj président de I'Université de Franche-Comté,

Laurent Larger, directeur de I'Institut FEMTO-ST,

Pascal Morel directeur de I'Etablissement frangais du sangS)EHBourgogne-Franche-Comté,

Chantal Carroger, directrice générale du Centre hospitalier unitaire (CHU) de Besancon,

Emmanuel Beuffg président directeur général de I'entreprise ILSA,

et Philippe Saas directeur de 'UMR 1098 RIGHT (interactions hdeeffon-tumeur & ingénierie cellulaire et
génique),

en partenariat aveBpifrance,

présentent avec les équipes de FEMTO-ST et debliEs#ment francais du Sang (EFS) Bourgogne-Franche
Comté, le projet MiMédl (Microtechniques pour le€diicaments Innovants), et les équipements de reuber
correspondants.

Ce projet, d’'une durée de quatre ans, représente unvestissement de 13 614 711,32 euros, dont :

- prés de 80 % sont financés par le Fonds européen diveloppement régional (10 211 026,83
euros) ;

- 584000 euros proviennent du fonds régional d'innation (FRI Recherche) de la Région
Bourgogne-Franche-Comté :le fonds régional d’innovation participe au finameant de I'innovation
issue de la recherche publique et d’entrepriskgsti constitué a l'initiative de la Région auprs
Bpifrance Régions qui en assure la gestion

- et2819 684,49 euros de 'autofinancement.

Le financement global intervient pour le processné’ part - participation a la construction d'unrbaxcteur
modulaire, sorte de mini salle blanche - et pouprleduit d’autre part - financement des premiessasspreé-
cliniques et cliniques.

MiMédl est la concrétisation d’une collaboratiomtéoentre partenaires industriels* et académigég®naux :
- Six partenaires industriels: ILSA, Diaclone, Bioexigence, Aurea Technologyedinn’pharma,
Smaltis,
- Quatre partenaires académiques régionaux Université de Franche-Comté, Etablissement f@n¢
du sang (EFS), Centre hospitalier universitaire@innov’.

MiMédl a pour objectif de fabriquer des médicamemsovants (Médi), récemment émergés, basés sur
l'utilisation de « cellules-médicaments » dotéesndevelles fonctions physiologiques, ou de carattgues
biologiques qui s’inspirent des processus natuiteld’'organisme, pour participer a la recherche develles
solutions de traitement pour les patients en inpadlsérapeutique. Les médicaments innovants néeatsie
mettre en ceuvre des technologies complexes etusm#e

MiMédl a pour ambition de rationaliser leur fabtioa en apportant de nouvelles solutions technictesn
optimisant I'ensemble des étapes nécessaires areduction. Pour ce faire, MiMédlI associe des tatmres de
recherche et des industriels francs-comtois augsi tssus des sciences de l'ingénieur que de Firegie
cellulaire. Le projet vise a associer des comp&®en microtechniques a celles de la production de
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médicaments de demain, ouvrant ainsi la voie afilieee porteuse d’avenir s'inscrivant dans unatgtgie de
spécialisation intelligente. Il permettra la sturation d’une filiere autour des médicaments inmbsallant de
la fabrication jusqu'a la mise sur le marché, alexretombées en termes d'emplois dans la région.

*Ce travail collaboratif met en synergie les saifaire technologiques de llsa, FEMTO-ST, FEMTO-
Engeneering, AUREA Technology avec les savoir-fateconnaissances de 'UMR 1098 RIGHT, Diaclone,
Smaltis, BioExigence et Med'Inn’Pharma.

Implication dans le projet :

Partenaire Nb personnes impliquées ETP

llsa (Leader) 9 7.9 ETP sur 4 ans

AUREA 5 O0.7ETP sur 4 ans

Diaclone 8 1.3ETP sur 4 ans

Smaltis 3 0.15ETP sur 4 ans + 1 ETP surs2 an
BioExigence 2 0.05ETPsur 4 ans

Med'Inn’Pharma 4 0.5 ETP sur 4ans

FEMTO-Engeneering 5 2.3 ETP sur 4 ans

FEMTO-ST 25 3 ETP sur 3 ans, 1 ETP sur 2ais[R sur
18mois, 1 ETP sur 1an, 2 théses
et 14 stages, 1 ETP permanent

UMR1098 RIGHT 8 2 ETP sur 3 ans, 3 apprentislsan, 1 these, 2
stages, 0.4ETP permanents

EFS 9 4 ETP sur 4 ans, 2 ETP sur 2 ans
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2. MiMedI (Microtechniques pour les Medicaments
Innovants)

Les médicaments innovants (Médi) ont récemment génafin de proposer de nouvelles solutions deetrant
pour les patients en impasse thérapeutique ougmumouvelles thérapies. Ces Médi sont basés dilisktion

de « cellules - médicaments » dotées de nouvellestibns physiologiques, de caractéristiques biglogs ou

de propriétés reconstitutionnelles qui s'inspirdes processus naturels de I'organisme.

Or, la fabrication de ces médicaments nécessitaealre en ceuvre des technologies complexes dellumiaire,
d’amplification, de transduction génétique, d’arfipdition-division, d’activation ; et ce a plusieuwgspes de la
production et le tout dans un environnement maittis type salle blanche.

Compte tenu de ces différentes contraintes dedition, leur production est donc colteuse. C'estgumi une
nouvelle conception du mode actuel de productiordetqualification des médicaments innovants a été
nécessaire.

C’est dans ce contexte qu'intervient le projet MdMéMicrotechniques pour les Médicaments Innovaris)
prévoit d’associer des compétences en microtecbri@oicrofluidique, acoustique, vision, automatismano

et micro-technologies) a celle de la productionndédicaments personnalisés de demain dans une &ncein
réduite et hermétique qui pourra étre installéétalu patient.

Associant dix partenaires (six entreprises privéess partenaires académiques et un organismeadsfért), ce
projet d’envergure s'articule autour de deux podgs/ue complémentaires visant :

e Le développement de méthodes innovantes de produgioint de vue process) qui consistera a valider
un bio-réacteur modulaire intégrant différents medueprésentant les différentes étapes de praaucti
du médi, une sorte de salle blanche autonome postadapter a tout type de laboratoire. La valimtati
de ce bhio-réacteur permettra de limiter les coétfatirication et d’étre au plus prés du patient.

* La mise sur le marché de médicaments innovants s vivant » (cellules médicaments) permettant
des perspectives et des stratégies nouvelles deniemt en alternative ou en complément aux
traitements actuels par voie chimique (point de prasluit).

En paralléle, la production, la qualification etJaluation de ces médicaments innovants dans déesiions
thérapeutiques (certains cancers et maladies infitoires) chez une population précise de patiegitsns
réalisées.

Les apports de ce projet seront donc nhombreux eEamment :

* La possibilité de revoir et de simplifier la gammde production grace aux nombreux apports
technologiques et conceptuels en microfluidiqueguatique, vision, automatisme, nano et micro-
technologies.

* L'optimisation de la fabrication des médicamentaowaents par I'apport des microtechniques pour
réduire les colts de fabrication et augmenter labre et I'accés de ces stratégies thérapeutiques au
phases d’'évaluation chez I'homme.

Ces développements permettront a terme de fadgitemise sur le marché des médicaments innovamtsdaf
lutter contre les problémes de santé publiquegigdsle cancer, I'inflammation ou la réparationulage.

Ce projet régional d’envergure vise ainsi a optamis. production des médicaments innovants et aingédeur
codt de fabrication pour faciliter I'accés a cesiveaux traitements personnalisés qui proposenaliemative
ou un complément aux traitements actuels réalisésvpie chimique. Leur mise sur le marché devrasia
permettre de lutter plus efficacement contre ledbi@mes de santé publique tels que le cancerlafimhation
ou la réparation tissulaire et de produire au phés du patient.

£23%,
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3. Les partenaires industriels

llsa - Marchaux
o Leader du projet, spécialiste en micromécaniqueer®t mécatronique,
1 cC fabricant reconnu d’instruments d’analyses pouotatoires.
Chef de file du projet, llsa a en charge I'étude démonstrateur
technologique de fabrication d’'un médicament inmbvainsi que son
industrialisation.

b @ Smaltis - Besangon
”}3% aii ol Société d_e b|0_technolog|e_s, spécialisée dans lemides de la bactériologie
_ et de la biologie moléculaire.

De par son expertise et sa capacité a proposersalesons nouvelles,
Smaltis apporte au projet sa compétence autourmdgens d'identification
nouveaux et innovants de contaminations bactérgetors du processus de
fabrication du médicament innovant et sa compétemgtur des bio-
seringues bactériennes pour réaliser la transgénése

Auréa - Besancon
Spécialisé dans une nouvelle génération d’instriasnda mesures optiques
AUREA basés sur des technologies de comptage de phatpns ¢
Auréa apporte son savoir-faire en détection d’émdamgs rares nécessitant
une trés grande sensibilité, comme par exempldétaction de la présence
de cellules en tres faible quantité ou la présateenolécules spécifiques
dans un mélange, ou d’'une contamination bactériannes bas bruit de par
son expertise dans la détection ultra-sensiblejiggion - I'excitation laser,
la transmission/émission fibrée, les capteurs apscgdans I'infra-rouge ou la
lumiere visible déportés ou non, I'électroniquepdletage ou de traitement
du signal.

Diaclone - Besancon

Diaclone Spécialisé dans le développement d’anticorps monecix et de tests
d'immunoanalyse biomarqueurs des cellules sanguirssgnes ou
cancéreusesables de détecter de treés bas nivedwxidees.
Par son expertise dans le diagnostic, Diaclonegy@etau développement de
nouveaux tests biologiques pour apprécier la répodes patients au
médicament innovant (biomonitoring), a la qualifica des médicaments
innovants ou la sélection des patients pouvantvoécde médicament
innovant (Tests compagnons).

Bioexigence - Besan¢on
Spécialisée dans les domaines de la culture cedut@tamment autour de la
?;enc?e peau et de la cosmétique.

Bioexigence développe actuellement des tests d&itié in vitro permettant
d’évaluer l'effet de différents principes actifs rsla croissance et la
minéralisation des cellules osseuses. Ainsi Bigmtg maitrise les
différentes étapes permettant de cultiver des bkétes (cellules osseuses)
humains. L'objectif est d’aller plus loin dans iligation de ces cellules et de
créer dans un avenir proche un substitut ossewlagute qui pourra étre
greffé aux patients. Les substituts osseux sorgslan obtenir du fait de la
différenciation ostéoblastique (21 jours). Or, kient en attente de greffe
osseuse doit rester hospitalisé et les risquesmiglcations sont nombreux.
Pour les chirurgiens orthopédiques une diminutiarteips d’obtention de
greffon serait une grande avancée technologiqu&stCpourquoi des
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dispositifs permettant d’obtenir plus rapidementsigstitut osseux seront

testés. Bioexigence est donc a ce titre un udigatles résultats du projet et
du démonstrateur.

Microtechniques pour les Médicaments Innovants

Med’Inn’pharma - Besancon

Spécialisé dans le développement de médicamentyants inspirés de
processus biologique naturels de I'organisme

Spin off de 'UMR1098.

Med’Inn’'pharma maitrise I'ensemble des processus aiéation d'un
médicament innovant et peut apporter son expedtiss toutes les étapes de
leur fabrication. La société ayant pour objectifniése sur le marché d'un
médicament innovant, elle sera aussi un utilisadewtémonstrateur.
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4. Les partenaires acadéemiques

EFS - Besangon

Etablissement public garantissant 'autosuffisanaionale en produits sanguins labiles dans
des conditions de sécurité et qualité optimales.

Analyses de biologie médicale, soin au malade,aghiércellulaire et tissulaire recherche et
enseignement. L'EFS Bourgogne Franche-Comté offréerrain privilégié de production de
MTI : ceux issus de ses recherches et d'autresallaborations dans le cadre d'études
cliniques — avec ses savoirs-faire, ses équipesretnfrastructure de production de MTI. Des
savoir-faire acquis par la manipulation de la dellsanguine, 'EFS Bourgogne Franche-
Comté s’est spécialisé dans la mise au point deiddéents de thérapies innovantes en
immunothérapie. Il s’est doté des infrastructuresetherche et de production ; ces derniéres
sont autorisées par de 'ASNM depuis 2016. L'EFSuf§ogne Franche-Comté met ses
compétences, en termes de recherche et développearame en production et qualification
des Médicaments Innovants, au service du projet.

Unité Mixte de Recherche 1098 RIGHT (Interactions bte-greffon-tumeur & ingénierie
cellulaire et génique) - Besancon (INSERM, EFS, Uwérsité de Franche-Comté) -
Besancon

Equipes reconnues a [I'échelle internationale : migmes dans ['utilisation de cellules
génétiguement modifiées comme médicament danaitertrent des leucémies (depuis 1990).
Développement de nouveaux traitements dans la bdtgre des cancers et des maladies
inflammatoires. Sa longue expérience d'étude ssimiédicaments innovants fait de 'UMR
1098 Right un atout majeur dans le projet, car eliatrise tout le processus de I'étude des
phases précliniques jusqu’aux phases cliniquesopesc

émto-st Unité Mixte de Recherche (CNRS, Université de Frame-Comté, ENSMM, UTBM)

CHRU
el

Garire hospitalier regional universtara

sclences & associant les Sciences et Technologies de I'Infortizm et de la Communication avec les
Sciences de I'Ingénieur. Besangon
FEMTO-ST posséde des savoir-faire en micro-et raxwiologies, microsystéemes, robotique,
informatique, automatique, optique, biomécaniqupretéomique qui permettront de franchir
de nombreux verrous technologiques dans le prSph. expertise technologique apporte des
solutions innovantes aux outils de productionsrdédicaments innovants.

CHRU - Besangon
E B Centre d’Investigation Clinique (CIC) 1431 du centhospitalier régional universitaire
CJLJ (CHRU) est labélisé par I'Inserm et la DGOS pounxdactivités: les biothérapies, dont font
ezt partie les Médi, et I'innovation technologique. C#C-1431 est en lien étroit avec les acteurs
publics et privés franc-comtois dans ces deux doesaet celui des microtechniques pour la
santé en particulier.
Le CICB INSERM 1431, grace a son module « Biothiérayp participera a la conception et la
préparation des études cliniques précoces dorgrianiers médicaments innovants candidats
feront I'objet, et a la rédaction des documentdemdgntaires associés. Ainsi, les objectifs du
CICB seront de définir et rédiger le(s) protocdlales études cliniques précoces (phase | et
phase Il). De plus, par I'intermédiaire de son nleduinnovations technologiques », il fera le
lien avec les acteurs des microtechniques.

FC INNOV’ FEMTO Engineering - Besangon

Centre de développements technologiques franc-ésnit@st I'interface entre la recherche et
les besoins d’innovation des industriels dans ¢domgement de FEMTO-ST.

ENCINEERING FEMTO Engineering assure en association avec H4&ES la gestion du projet. FEMTO

e}
il cn

Engineering appliquera ses compétences en strticturde surface par laser femto-seconde,
en robotique, en intégration mécatronique et errafabrication en salle blanche nécessaire
pour le développement du démonstrateur technolegiqu
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Microtechniques pour les Médicaments Innovants

5. Equipements présentes

@ MiMéd]I est financé pour du fonctionnement et dev@stissement.
A I'lnstitut FEMTO-ST :

* Microscope optique inversé de fluorescence et la gilne motorisée en salle AFM, pour
I'équipement d’un microscope a force atomique (AFMYe type NanoWizard 3 de la société JPK.

Un microscope a force atomique (AFM) utilise unenpm trés fine pour scanner un échantillon biologiq
vivant a tres haute résolution (ordre du nanome#di) d’en donner une caractérisation en taithgographie,
élasticité et une cartographie moléculaire. Laipéamotorisée permet le déplacement contrdlé enaatisé de
la pointe AFM et ainsi augmente le débit analytique couplage de 'AFM au microscope inversé de
fluorescence offre la possibilité de corréler dasamétres morphomécaniques a des édifices molézsilda un

marquage par fluorescence. Ces analyses permet@mprofondir les connaissances des MTIs du projet
MiMédl.

]
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» Microscope droit a épifluorescence dédié a l'obseation d'objets biologiques et de cellules
microfluidiques

Ce microscope droit est unique et transdiscipleatar il permet a la fois d'observer des échamiillo
biologiques et des événements au sein de micraigada réaliser des reconstitutions en 3D, en Ieriidanche
(transmission et réflexion) ou par fluorescencen®i@ cadre du projet MiMédl, il permet, d'une paetsuivre
I'évolution des échantillons biologiques, d’obserdes particules capturées spécifiguement sur b®mar
résonance plasmonique de surface, et d’autre gaiger a la conception de dispositifs micro-flgjdes,
notamment acoustiques, améliorant les procédésodieigtion des MTI.
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* Analyseur d'impédance et de fréquence

Dans le cadre du projet MiMédl, I'analyseur d'impéde et de fréquence permet de caractériser |gsigtés
de conduction électrique en fonction de la fréqeepour des composants passifs, actifs. Il pernreti aiar

exemple, pour les dispositifs résonants, de détennmes fréquences optimales d’utilisation poucdmmande
des dispositifs acoustiques permettant la manijpulate fluides et/ou éléments biologiques.

e Machine de découpe et de marquage laser :

Dans le cadre du projet MiMédl, la machine décolgser VLS4.60 permet la gravure, le marquage et la
découpe de divers matériaux tel que le verre etplgmeres utilisés pour la réalisation de dispfssit
microfluidiques. Le principe de la découpe las¢nasprocédé de fabrication qui consiste a coneefitnergie
d'un laser sur une faible surface ce qui a powsteffélever la température de la matiére, jusqapovisation.

De plus, un systéme de filtration des fumées pedéditniner les particules et substances nociveggies lors
de la découpe.
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AI'EFS:
Le laboratoire MiMédl, situé a I'EFS de Besancoaifrena I'ensemble des partenaires du consortiumrh®dde
@ surface de travail pour mener des expérimentatonsmunes permettant le développement et I'optinosate

la production de médicaments innovants.
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6.Les fonds européens et les projets en lien avec
recherche

Pour coordonner son action, I'Union européenneesté&ats membres ont adopté une stratégie de amoess
commune aux membres de I'Union européenne : laégimEurope 2020.

Ses obijectifs : une croissance intelligente, derabinclusive.

- Intelligente : pour encourager une croissance fersa la connaissance et I'innovation,

- Durable : pour promouvoir une économie plus eficdans I'utilisation des ressources, plus vertpluet
compétitive,

- Inclusive : pour encourager une économie a fort themploi.

Le plan d’actions se décline en cinq objectifsarefir de :
- larecherche et l'innovation : investir 3 % du Ri&ns la recherche et I'innovation,
- I'emploi : atteindre un taux d’emploi de 75 %,

- Il'environnement et du changement climatique : ridwule 20 % des émissions de gaz a effet de serre,

diminuer de 20 % la consommation d'énergie, augeredé 8 a 23 % la part des énergies renouvelables
dans la consommation finale,

- Ilinclusion sociale : réduire de 20 millions le nbra de personnes en situation de pauvreté et d'grel
sociale,

- I'éducation et de I'enseignement supérieur : rédigrtaux d’abandon scolaire & 10 % et porter &4@a
proportion des personnes de 30 a 34 ans ayantwbtedipléme de I'enseignement supérieur.

Pour participer a I'atteinte de ces objectifs, litimeuropéenne met a disposition des Etats des feapéens
(FEDER, FSE, FEADER).

En Bourgogne-Franche-Comté, les fonds européeméseqtent plus de 1,4 milliards d’euros pour laquiér
2014-2020 et sont notamment mis en ceuvre au tralersng programmes gérés par la Région Bourgogne-
Franche-Comté.

Trois de ces programmes mobilisant le fonds eumopde développement régional (FEDER) soutiennent
notamment la recherche, I'innovation et la comp4tit des PME, pour un montant global de plus deVi&3
FEDER.

e Programme opérationnel FEDER-FSE Bourgogne : 4Z6-EMDER

» Programme opérationnel FEDER-FSE Franche-Comtéassi¥idu Jura : 27,5 M€ FEDER

e Programme de coopération Interreg France-SuisSéi€ELFEDER

En matiere de recherche-développement et dinnmwati’intervention des programmes doit permettre
d’accroitre la valorisation des résultats de recier d'augmenter les activités de RDI dans les dusa
d’activités stratégiques identifiés de la RIS3 §&tgie de spécialisation intelligente) et de stanld recherche
partenariale et les projets collaboratifs.

Le programme de coopération Interreg France-Swisgtient des projets impliquant des partenaires;as et
suisses.

Depuis le début de la programmation, ce sont pbu$50 projets soutenus par les programmes, avedv®de
FEDER.

MiMédl est a ce jour le projet collaboratif ayarnigficié du montant de FEDER programmeé le plus napd
(10,2 M€ pour un co(t total de 13,6 M€).
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Microtechniques pour les Médicaments Innovants

1473 M€ pour des projets
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2 Développement
renouvelables des technologies
D Réduction de la de I'information

etdela
32?;&';: g communication

et développement
de la mobi "?e

2 Préservation de
la biodiversité
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pour la période de programmation 2014-2020

2 Qualification
des jeunes par
I'apprentissage

= Emploi et mobi-
lité professionnelle

= Inclusion sociale
et lutte contre
la pauvreté

9 Qualification
des demandeurs
d’emploi et acces
a la formation

SN . I8 -
O Développement
urbain
durable

o Massif du Jura,
tourisme durable
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Partie FSE gérée par I'Etat -
53.2 Me pour la Bourgogne et 51,5 ME pour la Franche-Comté

2 Orientation
professionnelle

-
=

O Formation professionnelle
pour les moins de 30 ans

INTERREG

FRANCE-SUISSE

= Développement
emploi et services
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= Développement
transport durable

A

= Développement du 2 Innovation
patrimoine naturel  recherche
et culturel
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/. Contacts presse

» Région Bourgogne-Franche-Comté
Marie Souverbie — marie.souverbie@bourgognefrararhée.fr — tél. : 03 80 44 34 66
Hélene Wokowski-Pierre — helene.wokowski@bourgogmathecomte.fr — tél. : 03 81 61 61 08

* Université de Franche-Comté
Marie Réaux - marie.reaux@univ-fcomte.fr - tél3: &l 66 58 11
Pauline Beltz - pauline.beltz@univ-fcomte.fr - t1€i3 81 66 58 87

e Institut FEMTO-ST
Aurélie Sabanovic - aurelie.sabanovic@femto-sttél.-: 03.81.66.66.74
Francis Miller - francis.miller@femto-st.fr - t&103 63 08 24 08
Olivier Lehmann - olivier.lehmann@femto-st.fr t203 81 40 27 99

» Etablissement francais du Sang
Marion Le Blond - marion.leblond@efs.sante.fr t€l3 81 61 56 34
Samira Pecorini - samira.pecorini.ext@efs.santetél. : tél. : 03 81 61 56 15
Clémentine Gamonet — clementine.gamonet@efs.santl. : 03 81 61 56 15

» Centre hospitalier universitaire (CHU) de Besancon
Emmanuelle Pidoux Simonin - epidoux@chu-besancertét. : 03 81 21 87 00

* |ILSA
Emmanuel Beuffe - E.Beuffe@ilsa-france.com - 03583120 34
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