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GAUDART Jean
GAUDY-MARQUESTE Caroline
GENTILE Stéphanie
GERBEAUX Patrick
GEROLAMI/SANTANDREA René
GILBERT/ALESSI Marie-Christine
GIORGI Roch

GIOVANNI Antoine
GIRARD Nadine
GIRAUD/CHABROL Brigitte
GONCALVES Anthony
GONZALEZ Jean-Michel
GRAILLON Thomas
GRANEL/REY Brigitte
GRANDVAL Philippe

GROB Jean-Jacques (Retraite au 1/10/2022")

GUEDI Eric

GUIEU Régis

GUIS Sandrine
GUYE Maxime
GUYOT Laurent
HABIB Gilbert
HARDWIGSEN Jean

HOUVENAEGHEL Gilles
HRAIECH Sami

JACQUIER Alexis
JOURDE-CHICHE Noémie
JOUVE Jean-Luc
KAPLANSKI Gilles
KARSENTY Gilles
KERBAUL Frangois (Détachement)
KRAHN Martin
LAFFORGUE Pierre
LAGIER Jean-Christophe
LAMBAUDIE Eric

LANCON Christophe

LA SCOLA Bernard
LAUNAY Franck
LAVIEILLE Jean-Pierre

LE CORROLLER Thomas
LECHEVALLIER Eric
LEHUCHER-MICHEL Marie-Pascale
LE GALL Michel

LEONE Marc

LEONETTI Georges

LEPIDI Hubert

LEVY Nicolas (Disponibilité)
LOOSVELD Marie

MACE Loic

MAGNAN Pierre-Edouard
MANCINI Julien

MEGE Jean-Louis

MERROT Thierry
METZLER/GUILLEMAIN Catherine
MEYER/DUTOUR Anne
MICCALEF-ROLL Joélle
MICHEL Fabrice

MICHEL Gérard

MICHEL Justin

MICHELET Pierre (Disponibilité)
MILH Mathieu

MILLION Matthieu

MOAL Valérie
MONNET-CORTI Virginie
MORANGE Pierre-Emmanuel
MOULIN Guy
MOUTARDIER Vincent
NAUDIN Jean

NICOLAS DE LAMBALLERIE Xavier
NICOLLAS Richard
NGUYEN Karine

OLIVE Daniel

OLLIVIER Matthieu
OUAFIK L'Houcine
OVAERT-REGGIO Caroline
PADOVANI Laetitia
PAGANELLI Franck
PAPAZIAN Laurent
PAROLA Philippe
PELISSIER-ALICOT Anne-Laure
PELLETIER Jean

PERRIN Jeanne

PESENTI Sébastien

PETIT Philippe

PHAM Thao

Secrétariat général - RH
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PROFESSEURS DES UNIVERSITES-PRATICIENS HOSPITALIERS

PIERCECCHI/MARTI Marie-Dominique ~ ROUDIER Jean VALERO René
PIQUET Philippe RUQUET Michel VAROQUAUX Arthur Damien
PIRRO Nicolas SALAS Sébastien VELLY Lionel
POINSO Frangois SARLON-BARTOLI Gabrielle VEY Norbert
RACCAH Denis SCAVARDA Didier VIDAL Vincent
RADULESCO Thomas SCHLEINITZ Nicolas VIENS Patrice
RANQUE Stéphane SEBAG Frédéric VILLANI Patrick
RASKIN Anne SIELEZNEFF Igor VITON Jean-Michel
REGIS Jean . SIMON Nicolas VITTON Véronique
REYNAUD/GAUBERT Martine STEIN Andréas VIEHWEGER Heide Elke (Détachement)
REYNAUD Rachel . SUISSA Laurent VIVIER Eric
RICHARD/LALLEMAND Marie-Aleth )

. TARDIEU Corinne XERRI Luc
;;gfl?Eg?ggphaélle TARDIVO Delphine ZIELESKIEWICZ Laurent

TASSERY Hervé

ROCHE Pierre-H
OCHE Pierre-Hugues TERRER Elodie

ROCH Antoine

ROCHWERGER Richard THOMAS Pascal

ROLL Patrice THUNY Franck

ROSSI Dominique TOSELLO Barthélémy

ROSSI Pascal TREBUCHON-DA FONSECA Agnes

TROPIANO Patrick
TSIMARATOS Michel (Détachement)
TURRINI Olivier

PROFESSEUR DES UNIVERSITES

ABOUT Imad
ADALIAN Pascal
AGHABABIAN Valérie
BELIN Pascal
CHABANNON Christian
CHABRIERE Eric
COLSON S¢bastien
FERON Frangois
LE COZ Pierre
LEVASSEUR Anthony
RANIJEVA Jean-Philippe
SOBOL Hagay

PROFESSEUR CERTIFIE

FRAISSE-MANGIALOMINI Jeanne

PROFESSEUR DES UNIVERSITES ASSOCIE a MI-TEMPS
REVIS Joana

PROFESSEUR DES UNIVERSITES MEDECINE GENERALE
GENTILE Gaétan
PROFESSEUR ASSOCIE DES UNIVERSITES a MI-TEMPS MEDECINE GENERALE

BARGIER Jacques
JANCZEWSKI Aurélie

PROFESSEUR DES UNIVERSITES ASSOCIE a TEMPS PLEIN DES DISCIPLINES MEDICALES
BOUSSUGES Alain
PROFESSEUR DES UNIVERSITES ASSOCIE A MI-TEMPS DES DISCIPLINES MEDICALES

BOURVIS Nadége Secrétariat général - RH
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MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES-PRATICIENS HOSPITALIERS

ABOUDHARAM Gérard GASTALDI Marguerite PAULMYER/LACROIX Odile
AHERFI Sarah GAUBERT Jacques PHILIP-ALLIEZ Camille
ANGELAKIS Emmanouil (Disponibilité) GAUDRY Marine POMMEL Ludovic
ANTEZACK Anjeline GELSI/BOYER Véronique PRECKEL Bernard-Eric
APPAY Romain GIRAUD Thomas RE Jean-Philippe
ATLAN Catherine (Disponibilité) GIRAUDEAU Anne RESSEGUIER Noémie
BEGE Thierry GIUSIANO COURCAMBECK Sophie ROBERT Philippe
BELLONI Didier GOURIET Frédérique ROBERT Thomas
BENYAMINE Audrey GUERIN Carole ROCHE-POGGI Philippe
BIRNBAUM David GUENOUN MEYSSIGNAC Daphné ROMANET Pauline
BOBOT Mickael GUIDON Catherine SABATIER Renaud
BOHAR Jacques GUIVARC'H Maud SARI-MINODIER Iréne
BONINI Francesca GUIVARCH Jokthan SAULTIER Paul
BOUCRAUT Joseph HABERT Paul SAVEANU Alexandru
BOULAMERY Audrey HAUTIER Aurélie SILVESTRI Frédéric
BOULLU/CIOCCA Sandrine IBRAHIM KOSTA Manal STELLMANN Jan-Patrick
BOUSSEN Salah Michel JALOUX Charlotte STEPHAN Grégory
BUFFAT Christophe A RROT pne SUCHON Pierre
CAMILLERI Serge . TABOURET Emeline
. KASPI-PEZZOLI Elise
CAMOIN Arlane. L'OLLIVIER Coralic TOGA Isabelle
CAMPANA Fab'rlce LABIT-BOUVIER Corinne TOMASINI Pa§cale
CARRON Romain LABORDE Gilles TOSELLO Alain
CASSAGNE Carole LAFAGE/POCHITALOFF-HUVALE Marina | ROUDE Lucas
CATHERINE Jean-Hugues LAGARDE Stanislas TROUSSE Delphine
CHRETIEN Anne-Sophie LAGOUANELLE/SIMEONI Marie-Claude VELY Frédéric
COZE Carole LAMBERT Isabelle VENTON Geoffroy
CUNY Thomas LAN Romain VION-DURY Jean
DADOUN Freédéric (Disponibilité) LAURENT Michel ZATTARA/CANNONI Héléne
DALES Jean-Philippe LENOIR Marien
DARIEL Anne LEVY/MOZZICONACCI Annie
DEGEORGES-VITTE Joelle (Disponibilité) MAAROUF Adil
DEHARO Pierre MACAGNO Nicolas
DELLIAUX Stéphane MAILLE Gérald
DELTEIL Clémence MALISSEN Nausicaa
DESPLAT-JEGO Sophie MAUES DE PAULA André
DUBOURG Grégory MEGE Diane
DUCONSEIL Pauline MENSE Chloé
DUFOUR Jean-Charles MORAND-HUGUET Aurélie
ELDIN Carole MOTTOLA GHIGO Giovanna
FOLETTI Jean-Marc NINOVE Laetitia
FRANKEL Diane NOUGAIREDE Antoine
FROMONOT Julien
iy,
MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES
(mono-appartenants)

ABU ZAINEH Mohammad DEGIOANNI-SALLE Anna POGGI Marjorie

BALLESTER Benoit DESNUES Benoit RUEL Jérome

BARBACARU/PERLES T. A. MARANINCHI Marie THOLLON Lionel

BERLAND Caroline MERHEJ/CHAUVEAU Vicky THIRION Sylvie

BOYER Sylvie MEZOUAR Soraya VERNA Emeline

MINVIELLE/DEVICTOR Bénédicte (Retraite au 1/10/2022)

MAITRE DE CONFERENCES DES UNIVERSITES DE MEDECINE GENERALE
CASANOVA Ludovic
JEGO SABLIER Maéva

MAITRES DE CONFERENCES ASSOCIES DE MEDECINE GENERALE a MI-TEMPS
BERNAL Alexis ROUSSEAU-DURAND Raphaélle

FIERLING Thomas THERY Didier

FORTE Jenny

MITILIAN Eva Secrétariat général - RH
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MAITRE DE CONFERENCES ASSOCIES

BALLESTER Benoit
BLANCHET Isabelle
CASAZZA Estelle

MAITRE DE CONFERENCES ASSOCIE a MI-TEMPS

BOURRIQUEN Maryline
LAZZAROTTO Sébastien
LUCAS Guillaume
MATHIEU Marion
MAYENS-RODRIGUES Sandrine
MELLINAS Marie
MORIN-GALFOUT Sara
ROMAN Christophe
TRINQUET Laure
VILLA Miléne

CDI LRU TEMPS PLEIN ECOLE DES SCIENCES ET DE LA READAPTION

FORMATION ERGOTHERAPIE
BLANC Catheline
DESPRES Géraldine
GIRAUDIER Anais
PAVE Julien

FORMATION PODOLOGIE
GRIFFON Patricia
PETITJEAN Aurélie

FORMATION ORTHOPTIE
MONTICOLO Chloé

FORMATION MASSO-KINESITHERAPIE
AUTHIER Guillaume
CAORS Béatrice
CHAULLET Karine
ERCOLANO Bruno
HENRY Joannie
HOUDANT Benjamin
MIRAPEIX Sébastien
MULLER Philippe
ROSTAGNO Stéphan

CDD LRU TEMPS PLEIN ECOLE DES SCIENCES INFIRMIERES
CHAYS-AMANIA Audrey
CDD LRU TEMPS PLEIN ANGLAIS
GILSINN Amanda
ATTACHE TEMPORAIRE D'ENSEIGNEMENT ET DE RECHERCHE
SACHAU-CARCEL Géraldine

CDI LRU ECOLE DE MAIEUTIQUE
CLADY Emilie
FREMONDIERE Pierre
MATTEO Caroline
MONLEAU Sophie
MUSSARD-HASSLER Pascale
RIQUET Sébastien

ZAKARIAN Carole Secrétariat général - RH
23.03.2023



PROFESSEURS DES UNIVERSITES et MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES - PRATICIENS HOSPITALIERS
PROFESSEURS ASSOCIES, MAITRES DE CONFERENCES DES UNIVERSITES mono-appartenants

ANATOMIE 4201

| ANTHROPOLOGIE 20

CHAMPSAUR Pierre (PU-PH)
LE CORROLLER Thomas (PU-PH)
PIRRO Nicolas (PU-PH)

GUENOUN-MEYSSIGNAC Daphné (MCU-PH)
LAGIER Aude (MCU-PH) disponibilité

THOLLON Lionel (MCF) (60eme section)

ADALIAN Pascal (PR)

DEGIOANNI/SALLE Anna (MCF)
VERNA Emeline (MCF)

SACHAU-CARCEL Géraldine (ATER)

I BACTERIOLOGIE-VIROLOGIE ; HYGIENE HOSPITALIERE 4501

CHARREL Rémi (PU PH)
DRANCOURT Michel (PU-PH)
FENOLLAR Florence (PU-PH)
FOURNIER Pierre-Edouard (PU-PH)

ANATOMIE ET CYTOLOGIE PATHOLOGIQUES 4203

INICOLAS DE LAMBALLERIE Xavier (PU-PH)

CHARAFE/JAUFFRET Emmanuelle (PU-PH)
DANIEL Laurent (PU-PH)
FIGARELLA/BRANGER Dominique (PU-PH)
GARCIA Stéphane (PU-PH)

XERRI Luc (PU-PH)

APPAY Romain (MCU-PH)

DALES Jean-Philippe (MCU-PH)

GIUSIANO COURCAMBECK Sophie (MCU PH)
LABIT/BOUVIER Corinne (MCU-PH)
MACAGNO Nicolas (MCU-PH)

MAUES DE PAULA André (MCU-PH)

LA SCOLA Bernard (PU-PH)

AHERFI Sarah (MCU-PH)

ANGELAKIS Emmanouil (MCU-PH) disponibilité
DUBOURG Grégory (MCU-PH)

GOURIET Frédérique (MCU-PH)
NOUGAIREDE Antoine (MCU-PH)

NINOVE Laetitia (MCU-PH)

CHABRIERE Eric (PR) (64eme section)
LEVASSEUR Anthony (PR) (64eme section)

DESNUES Benoit (MCF) ( 65éme section )
MERHEJ/CHAUVEAU Vicky (MCF) (87eme section)

ANESTHESIOLOGIE ET REANIMATION CHIRURGICALE ;
MEDECINE URGENCE 4801

BIOCHIMIE ET BIOLOGIE MOLECULAIRE 4401

BRUDER Nicolas (PU-PH)

LEONE Marc (PU-PH)

MICHEL Fabrice (PU-PH)

VELLY Lionel (PU-PH)
ZIELESKIEWICZ Laurent (PU-PH)

BOUSSEN Salah Michel (MCU-PH)
GUIDON Catherine (MCU-PH)

BARLIER/SETTI Anne (PU-PH)
GABERT Jean (PU-PH)
GUIEU Régis (PU-PH)
OUAFIK L'Houcine (PU-PH)

BUFFAT Christophe (MCU-PH)
FROMONOT Julien (MCU-PH)
MARLINGE Marion (MCU-PH)
MOTTOLA GHIGO Giovanna (MCU-PH)
ROMANET Pauline (MCU-PH)

ANGLAIS 11

ISAVEANU Alexandru (MCU-PH)

FRAISSE-MANGIALOMINI Jeanne (PRCE)

I BIOLOGIE CELLULAIRE 4403

ROLL Patrice (PU-PH)

BIOLOGIE ET MEDECINE DU DEVELOPPEMENT
ET DE LA REPRODUCTION ; GYNECOLOGIE MEDICALE 5405

FRANKEL Diane (MCU-PH)

METZLER/GUILLEMAIN Catherine (PU-PH)
PERRIN Jeanne (PU-PH)

GASTALDI Marguerite (MCU-PH)
KASPI-PEZZOLI Elise (MCU-PH)
LEVY-MOZZICONNACCI Annie (MCU-PH)
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I BIOPHYSIQUE ET MEDECINE NUCLEAIRE 4301

I CARDIOLOGIE 5102

GUEDJ Eric (PU-PH)
GUYE Maxime (PU-PH)
TAIEB David (PU-PH)

BELIN Pascal (PR) (69éme section)
RANJEVA Jean-Philippe (PR) (69éme section)
CAMMILLERI Serge (MCU-PH)

VION-DURY Jean (MCU-PH)

BARBACARU/PERLES Téodora Adriana (MCF) (69éme section)

AVIERINOS Jean-Frangois (PU-PH)
BONELLO Laurent (PU PH)
BONNET Jean-Louis (PU-PH)
CUISSET Thomas (PU-PH)
DEHARO Jean-Claude (PU-PH)
FRANCESCHI Frédéric (PU-PH)
HABIB Gilbert (PU-PH)

PAGANELLI Franck (PU-PH)
THUNY Franck (PU-PH)

DEHARO Pierre (MCU PH)

I CHIRURGIE VISCERALE ET DIGESTIVE 5202

BERDAH Stéphane (PU-PH)

BIOSTATISTIQUES, INFORMATIQUE MEDICALE
ET TECHNOLOGIES DE COMMUNICATION 4604

BEYER-BERJOT Laura (PU-PH)
HARDWIGSEN Jean (PU-PH)

GAUDART Jean (PU-PH)
GIORGI Roch (PU-PH)
MANCINI Julien (PU-PH)

CHAUDET Hervé (MCU-PH)
DUFOUR Jean-Charles (MCU-PH)

ABU ZAINEH Mohammad (MCF) (5éme section)
BOYER Sylvie (MCF) (5éme section)

MOUTARDIER Vincent (PU-PH)
SEBAG Frédéric (PU-PH)
SIELEZNEFF Igor (PU-PH)
TURRINI Olivier (PU-PH)

BEGE Thierry (MCU-PH)
BIRNBAUM David (MCU-PH)
DUCONSEIL Pauline (MCU-PH)
GUERIN Carole (MCU PH)
MEGE Diane (MCU-PH)

I CHIRURGIE ORTHOPEDIQUE ET TRAUMATOLOGIQUE 5002

ARGENSON Jean-Noél (PU-PH)
BLONDEL Benjamin (PU-PH)
FLECHER Xavier (PU PH)
OLLIVIER Matthieu (PU-PH)
ROCHWERGER Richard (PU-PH)
TROPIANO Patrick (PU-PH)

I CHIRURGIE INFANTILE 5402

FAURE Alice (PU PH)

JOUVE Jean-Luc (PU-PH)

LAUNAY Franck (PU-PH)

MERROT Thierry (PU-PH)

PESENTI Sébastien (PU-PH)

VIEHWEGER Heide Elke (PU-PH) détachement

I CANCEROLOGIE ; RADIOTHERAPIE 4702

BERTUCCI Frangois (PU-PH)
CHINOT Olivier (PU-PH)
DUFFAUD Florence (PU-PH)
GONCALVES Anthony PU-PH)
HOUVENAEGHEL Gilles (PU-PH)
LAMBAUDIE Eric (PU-PH)
PADOVANI Laetitia (PH-PH)
SALAS Sébastien (PU-PH)
VIENS Patrice (PU-PH)

SABATIER Renaud (MCU-PH)
TABOURET Emeline (MCU-PH)

DARIEL Anne (MCU-PH)

I CHIRURGIE MAXILLO-FACIALE ET STOMATOLOGIE 5503

CHOSSEGROS Cyrille (PU-PH)
GUYOT Laurent (PU-PH)

FOLETTI Jean-Marc (MCU-PH)
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I CHIRURGIE THORACIQUE ET CARDIOVASCULAIRE 5103

COLLART Frédéric (PU-PH)
D'JOURNO Xavier (PU-PH)
DODDOLI Christophe (PU-PH)
FOUILLOUX Virginie (PU-PH)
GARIBOLDI Viad (PU-PH)
MACE Loic (PU-PH)
THOMAS Pascal (PU-PH)

LENOIR Marien (MCU-PH)
TROUSSE Delphine (MCU-PH)

CHIRURGIE PLASTIQUE,
RECONSTRUCTRICE ET ESTHETIQUE ; BRULOLOGIE 5004

CHIRURGIE VASCULAIRE ; MEDECINE VASCULAIRE 5104

ALIMI Yves (PU-PH)

AMABILE Philippe (PU-PH)

BARTOLI Michel (PU-PH)

BOUFI Mourad (PU-PH)

MAGNAN Pierre-Edouard (PU-PH)
PIQUET Philippe (PU-PH)
SARLON-BARTOLI Gabrielle (PU PH)

GAUDRY Marine (MCU PH)

BERTRAND Baptiste (PU-PH)
CASANOVA Dominique (PU-PH)

HAUTIER Aurélie (MCU-PH)
JALOUX Charlotte (MCU-PH)

GASTROENTEROLOGIE ; HEPATOLOGIE ; ADDICTOLOGIE 5201

HISTOLOGIE, EMBRYOLOGIE ET CYTOGENETIQUE 4202

LEPIDI Hubert (PU-PH)

PAULMYER/LACROIX Odile (MCU-PH)

BARTHET Marc (PU-PH)

DAHAN-ALCARAZ Laetitia (PU-PH)
GEROLAMI-SANTANDREA René (PU-PH)
GONZALEZ Jean-Michel ( PU-PH)
GRANDVAL Philippe (PU-PH)

VITTON Véronique (PU-PH)

GENETIQUE 4704

DERMATOLOGIE - VENEREOLOGIE 5003

BERBIS Philippe (PU-PH)

DELAPORTE Emmanuel (PU-PH)
GAUDY/MARQUESTE Caroline (PU-PH)

GROB Jean-Jacques (PU-PH) Retraite au 1/10/2022
RICHARD/LALLEMAND Marie-Aleth (PU-PH)

MALISSEN Nausicaa (MCU-PH)

BEROUD Christophe (PU-PH)
KRAHN Martin (PU-PH)

LEVY Nicolas (PU-PH) Disponibilité
NGYUEN Karine (PU-PH)

ZATTARA/CANNONI Héléne (MCU-PH)

GYNECOLOGIE-OBSTETRIQUE ; GYNECOLOGIE MEDICALE 5403

AGOSTINI Aubert (PU-PH)

ENDOCRINOLOGIE ,DIABETE ET MALADIES METABOLIQUES ;
GYNECOLOGIE MEDICALE 5404

BRUE Thierry (PU-PH)
CASTINETTI Frédéric (PU-PH)

CUNY Thomas (MCU PH)

BRETELLE Florence (PU-PH)
CARCOPINO-TUSOLI Xavier (PU-PH)
COURBIERE Blandine (PU-PH)
CRAVELLO Ludovic (PU-PH)
D'ERCOLE Claude (PU-PH)
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I EPIDEMIOLOGIE, ECONOMIE DE LA SANTE ET PREVENTION 4601

I HEMATOLOGIE ; TRANSFUSION 4701

AUQUIER Pascal (PU-PH)
BERBIS Julie (PU-PH)
BOYER Laurent (PU-PH)
GENTILE Stéphanie (PU-PH)

LAGOUANELLE/SIMEONI Marie-Claude (MCU-PH)
RESSEGUIER Noémie (MCU-PH)

MINVIELLE-DEVICTOR Bénédicte (MCF) Retraite au 1/10/2022

BLAISE Didier (PU-PH)

COSTELLO Régis (PU-PH)

CHIARONI Jacques (PU-PH)

DEVILLIER Raynier (PU PH)
GILBERT/ALESSI Marie-Christine (PU-PH)
LOOSVELD Marie (PU-PH)

MORANGE Pierre-Emmanuel (PU-PH)
VEY Norbert (PU-PH)

GELSI/BOYER Véronique (MCU-PH)

IBRAHIM KOSTA Manal (MCU PH)
LAFAGE/POCHITALOFF-HUVALE Marina (MCU-PH)
SUCHON Pierre (MCU-PH)

VENTON (MCU-PH)

| IMMUNOLOGIE 4703

KAPLANSKI Gilles (PU-PH)
MEGE Jean-Louis (PU-PH)
OLIVE Daniel (PU-PH)
VIVIER Eric (PU-PH)

FERON Frangois (PR) (69éme section)

BOUCRAUT Joseph (MCU-PH)
CHRETIEN Anne-Sophie (MCU PH)
DEGEORGES/VITTE Joélle (MCU-PH)
DESPLAT/JEGO Sophie (MCU-PH)
JARROT Pierre-André (MCU PH)
ROBERT Philippe (MCU-PH)

VELY Frédéric (MCU-PH)

POGGI Marjorie (MCF) (64eme section)

I MEDECINE LEGALE ET DROIT DE LA SANTE 4603

BARTOLI Christophe (PU-PH)

LEONETTI Georges (PU-PH)
PELISSIER-ALICOT Anne-Laure (PU-PH)
PIERCECCHI-MARTI Marie-Dominique (PU-PH)

DELTEIL Clémence (MCU PH)
TUCHTAN-TORRENTS Lucile (MCU-PH)

BERLAND Caroline (MCF) (1ére section)

I MALADIES INFECTIEUSES ; MALADIES TROPICALES 4503

I MEDECINE PHYSIQUE ET DE READAPTATION 4905

BROUQUI Philippe (PU-PH)
LAGIER Jean-Christophe (PU-PH)
MILLION Matthieu (PU-PH)
PAROLA Philippe (PU-PH)

STEIN Andréas (PU-PH)

ELDIN Carole (MCU-PH)

BENSOUSSAN Laurent (PU-PH)
VITON Jean-Michel (PU-PH)

I MEDECINE ET SANTE AU TRAVAIL 4602

LEHUCHER/MICHEL Marie-Pascale (PU-PH)

| MEDECINE D'URGENCE 4805

|SARI/MINODIER Iréne (MCU-PH)

GERBEAUX Patrick (PU PH)
KERBAUL Frangois (PU-PH) détachement
MICHELET Pierre (PU-PH) Disponibilité

MEDECINE INTERNE ; GERIATRIE ET BIOLOGIE DU
VIEILLISSEMENT ; ADDICTOLOGIE 5301

BONIN/GUILLAUME Sylvie (PU-PH)
DISDIER Patrick (PU-PH)

EBBO Mikael (PU-PH)
GRANEL/REY Brigitte (PU-PH)
ROSSI Pascal (PU-PH)
SCHLEINITZ Nicolas (PU-PH)

BENYAMINE Audrey (MCU-PH)

Secrétariat Général - RH
MAJ 23.03.2023



MEDECINE GENERALE 5303

| NEPHROLOGIE 5203

GENTILE Gaétan (PR Méd. Gén. Temps plein)

BARGIER Jacques (PR associé Méd. Gén. A mi-temps)
JANCZEWSKI Aurélie (PR associé Méd. Gén. A mi-temps)

CASANOVA Ludovic (MCF Méd. Gén. Temps plein)
JEGO SABLIER Maéva (MCF Méd. Gén. Temps plein)

BERNAL Alexis (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps)
FIERLING Thomas (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps)
FORTE Jenny (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps)
MITILIAN Eva (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps)

ROUSSEAU-DURAND Raphaélle (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps)
THERY Didier (MCF associé Méd. Gén. A mi-temps) (nomination au 1/10/2019)

BRUNET Philippe (PU-PH)
BURTEY Stépahne (PU-PH)
DUSSOL Bertrand (PU-PH)
JOURDE CHICHE Noémie (PU PH)
MOAL Valérie (PU-PH)

BOBOT Mickael (MCU-PH)
ROBERT Thomas (MCU-PH)

| NEUROCHIRURGIE 4902

DUFOUR Henry (PU-PH)
FUENTES Stéphane (PU-PH)
GRAILLON Thomas (PU PH)

NUTRITION 4404

|REGIS Jean (PU-PH)

BELIARD Sophie (PU-PH)
DARMON Patrice (PU-PH)
RACCAH Denis (PU-PH)
VALERO René (PU-PH)

ATLAN Catherine (MCU-PH) disponibilité

MARANINCHI Marie (MCF) (66éme section)

ROCHE Pierre-Hugues (PU-PH)
SCAVARDA Didier (PU-PH)

CARRON Romain (MCU PH)
TROUDE Lucas (MCU-PH)

NEUROLOGIE 4901

ONCOLOGIE 65 (BIOLOGIE CELLULAIRE)

CHABANNON Christian (PR) (66eme section)
SOBOL Hagay (PR) (65éme section)

MEZOUAR Soraya (65éme section)

ATTARIAN Sharham (PU PH)
AUDOIN Bertrand (PU-PH)
AZULAY Jean-Philippe (PU-PH)
CECCALDI Mathieu (PU-PH)
EUSEBIO Alexandre (PU-PH)
FELICIAN Olivier (PU-PH)

OPHTALMOLOGIE 5502

JPELLETIER Jean (PU-PH)

DAVID Thierry (PU-PH)
DENIS Daniéle (PU-PH) Surnombre

SUISSA Laurent (PU-PH)

MAAROUF Adil (MCU-PH)

I PEDOPSYCHIATRIE; ADDICTOLOGIE 4904

DA FONSECA David (PU-PH)
POINSO Frangois (PU-PH)

OTO-RHINO-LARYNGOLOGIE 5501

|BOURVIS Nadege (PR associ¢e)

DESSI Patrick (PU-PH)
FAKHRY Nicolas (PU-PH)
GIOVANNI Antoine (PU-PH)
LAVIEILLE Jean-Pierre (PU-PH)
MICHEL Justin (PU-PH)
NICOLLAS Richard (PU-PH)
RADULESCO Thomas (PU-PH)

GUIVARCH Jokthan (MCU-PH)
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RESUME

Contexte

Face a I'avancée ces derniéres décennies des techniques d’analyses génétiques, le
nombre de maladies rares génétiques diagnostiquées ne cesse d’augmenter ainsi
que le nombre de publications sur les bases de données bibliographiques en science
biomédicale concernant ces pathologies.

Il n'existe pas doutil scientifique a I'heure actuelle permettant de regrouper
'ensemble des données, moléculaires et phénotypiques, pourtant nécessaires pour
une prise en charge optimale des patients.

Objectif

Le site internet Pytheas est une base de données en ligne qui permet de colliger des
données pertinentes cliniques issues de la littérature scientifique (PubMed)
concernant des patients atteints de maladies rares digestives.

Résultats

Au moment de la rédaction (juillet 2023), la base de données contient 833 patients
atteints de cholestases intra-hépatiques familiales progressives (PFIC) ou de
syndromes tricho-hépato-entériques (THE) identifiés dans 172 articles de la base
bibliographique Pubmed. Les utilisateurs peuvent examiner le profil phénotypique, le
sex-ratio, les courbes de survie, 'dge d’apparition des symptémes, le taux de

consanguinité des maladies incluses, et comparer les maladies entre elles.

Conclusion

Pytheas est la premiére base de données en ligne qui collige des données
individuelles cliniques issues de la littérature biomédicale de patients atteints de
maladies rares digestives.

La perspective au long terme est d’étendre cet outil aux maladies ultra rares
digestives pédiatriques en proposant une base de données publique consultable en
ligne avec une mise a jour fréquente des données afin de mieux appréhender ces

maladies et de faciliter leur étude.

Mot clés : Pytheas - Base de données - Maladies rares - PFIC - THE



INTRODUCTION

Le diagnostic de nombreuses maladies rares digestives en pédiatrie a été
révolutionné ces derniéres années par l'avancée des techniques d’analyses
geénetiques.

Les cholestases génétiques d’origine hépatocellulaire chez I'enfant constituent
un groupe hétérogéne de maladies rares (prévalence <1/2000), de transmission
autosomique récessive, affectant soit la synthese des acides biliaires primaires, soit
la sécrétion biliaire (appelées PFIC). La technique NGS (Next Generation
Sequencing) est un outil diagnostic trés utile pour ces maladies fournissant un
diagnostic certain dans environ 28% des cas'. Le premier gene impliqué dans ce
groupe de maladies a été découvert en 1998 (ATP8B1) ? tandis que le panel NGS
utilisé en routine clinique contient actuellement une cinquantaine de génes.
En effet, les nouvelles technologies de biologie moléculaire (NGS) permettent
'étude d’un panel de plusieurs centaines de génes simultanément en quelques

heures.

En outre, le diagnostic moléculaire, nécessaire a I'étude des corrélations
geénotype-phénotype, permet parfois de préciser
le pronostic et de proposer des traitements personnalisés. Cependant, dans certains
cas, la signification en terme de pathogénicité des variants identifiés n’est pas
univoque (cas des mutations faux sens par exemple) pouvant mettre en difficulté le
clinicien.® Une confrontation des données moléculaires aux données phénotypiques
(clinique, biologique, radiologique et histologique) est
nécessaire pour offrir le diagnostic le plus précis et adapter la prise en charge
du patient.

Il n'existe actuellement aucun outil scientifique qui regroupe ces différentes
données. Le site internet OMIM (Online Mendelian Inheritance in Man) offre une
revue de la littérature sous forme de catalogue mais n’est pas un recueil de données
cliniques centré sur les patients avec mise a jour rapide. Par exemple, pour le
syndrome tricho-hépato-entérique de type 1, il propose une revue de 13 articles,
dont le plus récent date de 2018, alors méme qu'une vingtaine de nouvelles

publications sont parues depuis cette date sur Pubmed.



L'importance de collecter les données des patients publiées sur les bases de
données bibliographiques en sciences biomédicales pour ces maladies rares a été
démontrée par notre équipe concernant les entéropathies congénitales notamment
via la maladie des inclusions microvillositaires (MVID ; mutations MYO5B et STX3)".
Notre revue de la littérature de tous les cas publiés, soit 323 patients décrits dans 86
articles, a permis une meilleure description de I'histoire naturelle de ces maladies et
a révelé de nouvelles caractéristiques cliniques : le lien entre la prématurité et les
patients atteint de MVID porteurs de mutations MYOS5B. La naissance prématurée et
les effets indésirables associés doivent donc étre pris en compte dans la prise en
charge des enfants et peuvent contribuer a une meilleure évaluation du risque

pronostique.

Face a ce constat, la base de données Pytheas a été créée et a pour objectif
de colliger des informations pertinentes qui ont été publiées dans des articles
scientifiques concernant des patients atteints de maladies rares digestives avec mise
a jour rapide des données. Cette base de données standardisée permettra aux
chercheurs et cliniciens de gagner du temps, faciliter la comparaison entre les

maladies et faciliter des études ultérieures sur ces maladies rares.

CONCEPTION DE L’OUTIL

Maladies étudiées

Dans cette version initiale de Pytheas disponible sur https://pytheasdb.com,
nous avons opté pour I'étude des génes associés aux cholestases intra-hépatiques
progressives familiales (PFIC), un groupe de maladies homogéne présentant une
cohérence clinique et pour lesquelles plusieurs genes ont été identifiés recemment.
Afin d'appuyer notre concept, nous avons également inclus deux génes
(TTC37/SKIC3 et SKIV2L/SKIC2) impliqués dans les syndromes tricho-hépato-
entériques, pour lesquels notre équipe a récemment publié une revue de la

littérature.*

Pour cela, une recherche approfondie a été menée jusqu'au 1° janvier 2023,
se limitant aux articles rédigés en anglais dans la base de données biomédicale

PubMed. Les mots clés utilisés pour sélectionner les articles étaient les noms des
4



génes étudiés ainsi que les noms des maladies associées (concernant la PFIC de
type 1: “ATP8B1” ou “PFIC 17). Nous avons privilégié les articles fournissant des
données cliniques de patients, en excluant les articles n’en contenant pas, les revues
et les modeles animaux. Lorsqu'un méme patient était mentionné dans plusieurs
articles, nous avons rassemblé les données pertinentes provenant de I'ensemble de

ces articles.

Variables analysées

Pytheas est un site internet dont I'objectif est de colliger des données cliniques
concernant les patients atteints de maladies ultra rares digestives mendéliennes.
Pour ce faire, nous avons collect¢é des informations individuelles sur plusieurs
variables présentées dans le Tableau 1. Ces variables correspondent a des
variables d'intérét déja étudiées par notre équipe dans de précédents travaux. Elles
concernent la génétique (variants associés), la clinique (symptédmes y compris extra-
digestifs, croissance staturo-pondérale), la biologie (dont les valeurs numériques du
bilan hépatique au diagnostic pour les maladies hépatiques), la thérapeutique

(médicaments, greffe, nutrition).

Consanguinité | Présence ou absence de parents apparentés.
Terme de Nombre de semaines d’'aménorrhées (SA) a
naissance I'accouchement.
AUTOUR DE LA On considére une naissance a terme a 40 SA.
NAISSANCE Mensurations de | Poids en kilogramme, taille en centimétre et
naissance périmetre cranien en centimétre. Valeurs aussi
rapportées en percentile et en dérivation standard.
Sexe Féminin ou masculin.
Age au début | En mois, arrondi au centiéme.
des symptdémes | Nous avons considéré arbitrairement qu’'un mois est
composé de 30 jours.
Age au En année, arrondi au centiéme.
. diagnostic Nous avons considéré arbitrairement qu’'une année
EVOLUTION moléculaire est composée de 365 jours.
TEMPORELLE = p . —
Age aux En année, arrondi au centiéme.
dernieres Nous avons considéré arbitrairement qu’'une année
nouvelles est composée de 365 jours.
Statut aux Vivant ou décédé, avec I'adge de déceés si
derniéres l'information est connue.
nouvelles
Mensurations | Poids en kilogramme, taille en centimétre et
CROISSANCE aux derniéres | périmétre cranien en centimétre. Valeurs aussi
nouvelles rapportées en percentile et en dérivation standard.




A Signes cliniques | Selon la classification HPO disponible sur le site
SYMPTOMES présentés par le | internet ci-joint : https://hpo.jax.org/app/

patient accompagné de I'age d’apparition si I'information est
connue.
Valeurs Pour les atteintes hépatiques : valeurs ASAT en
BIOLOGIE biologiques du | UI/L, ALAT en UI/L, yGT en UI/L, bilirubine totale et

bilan hépatique | libre en mg/L.
au diagnostic

Autres Selon la classification HPO disponible sur le site
anomalies internet ci-joint : https://hpo.jax.org/
biologiques
Code OMIM du géne, disponible sur le site suivant :
Géne https://www.hetop.eu/hetop/rep/fr/OMIM/
GENETIQUE Code HUGO du géne, disponible sur le site suivant :
https://www.genenames.org
Variants Variants nucléotidiques et protéiques du patient.

Traitements Selon la classification ATC (Anatomical Therapeutic
médicamenteux | Chemical) accompagné de I'Age d’instauration et de
la durée du traitement si I'information est connue.

Nutrition Nutrition parentérale avec age au début de
parentérale l'instauration en mois ainsi que la durée si ces
informations sont connues.

THERAPEUTIQUE Greffe Précision de I'organe greffé ainsi que de I'dge a la
greffe en année.

Efficacité en 5 grades, selon une efficacité
croissante :
Efficacité des | 1 : aggravation
traitements 2 : pas d’amélioration ou incertaine
3 : amélioration partielle
4 : amélioration globale

) Evolution temporelle de I'efficacité des traitements :
Evolution 1 : amélioration transitoire
2 : amélioration continue

Tableau 1 : Variables recensées pour chaque patient inclus dans Pytheas.

Traitement informatique des données

La procédure actuelle de conversion des données brutes recueillies dans les
articles en tableaux et figures présentés dans Il'application comprend plusieurs

étapes d’analyses manuelles ou semi-automatisées (Figure 1a).

Les données des articles sont tout d’abord regroupées par patient et
enregistrées dans un tableur en ligne. La base de données est ensuite convertie en
format JSON®, le format le plus courant pour les applications en ligne, et nettoyées

grace a des scripts Vim® et python’.




L’'idée a long terme est d’inclure un module de saisie des données dans

I'application, pour éviter les étapes intermédiaires (Figure 1b).

° b

recueil de données recueil de données
[manuel] [manuel]

Tableur
[Google Sheets]
conversion
[Google Apps Script]

Base de données patients brut
[JSON]

conversion conversion
nettoyage [python] [python]
[Vim, python]

Base de données patients corrigé

[JSON]

conversion conversion
[python] [python]

Base de données symptémes Base de données maladies
[JSON] [JSON]

/

Application web

https://pytheasdb.com

[Vue.js]

Figure 1. Organigrammes de recueil et de transformation des données présentées
par I'application pytheasDB. (a) fonctionnement actuel, (b) fonctionnement envisagé.
Les logiciels et formats de données utilisés sont indiqués entre crochets : Google
Sheets'!, JSON®, Vim®, python’, Vue.js®.

Les données sont ensuite analysées et reclassifiées par symptémes et par
maladie a l'aide de scripts python pour produire les jeux de données sur la base
desquels 'application produit les figures visibles a I'écran.

L’application PytheasDB est programmée en Vue.js®, une bibliothéque JavaScript
front-end (JavaScript® est le langage qui régit 'aspect dynamique de la quasi-totalité
des sites internet, Vue.js® est une bibliothéque de fonctions JavaScript permettant

une mise en ceuvre simplifiee des fonctionnalités courantes).



L’application est hébergée sur la plateforme GitHub Pages' et est accessible &

https://pytheasdb.com. La programmation selon un modéle exclusivement front-end

permet d’éviter les frais d’hébergement et de maintenance.
L’application traduit les données analysées sous forme de figures et tableaux

récapitulatifs.

RESULTATS

Les recherches dans la base de données scientifiques PubMed ont abouti a
I'identification et a la sélection de 491 articles, dont 172 ont été inclus dans 'analyse
(Annexe 1), permettant d’inclure dans le site internet Pytheas 833 patients (Figure
2).

Articles identifiés dans la base de données PubMed : 491

e Concernantles syndromes THE : 48
e Concernantles PFIC : 443

Exclusion des articles sans donnée clinique

Articles inclus : 172

Concernantles syndromes THE : 48
e Concernantles PFIC : 124

Patients inclus : 833

e Concernantles syndromes THE : 169

Concernantles PFIC : 664

Figure 2. Diagramme de flux

Dans cette premiéere version du site Pytheas, nous avons intégré seulement
certaines variables : le profil phénotypique, le sex-ratio, les courbes de survie, I'age

d’apparition des symptomes et le taux de consanguinité des maladies.



Pour chaque géne étudié, nous avons incorporeé le pourcentage de données
présentes pour I'ensemble des variables permettant de constater de fagcon semi-
quantitative les maladies mieux décrites dans la littérature (Table 2).

Les utilisateurs peuvent aussi comparer les maladies (deux ou plus) en terme de

sex-ratio, de survie, d’age d’apparition et de taux de consanguinité.

Maladies Articles inclus Patients inclus Nombre de Pourcentage de
étudiées variables incluses variables présentes*
PFIC 1 26 86 290 64.9%

PFIC 2 30 159 561 69.1%

PFIC 3 23 147 497 66%

PFIC 4 19 66 167 47.2%

PFIC 5 4 9 45 100%

PFIC 6 1 3 15 100%

PFIC 7 4 27 135 100%

PFIC 8 3 12 60 100%

PFIC 9 2 10 50 100%

PFIC 10 11 144 622 86.4%

PFIC 11 1 1 5 100%

THE 1 19 107 184 86.3%

THE 2 29 62 233 72.4%

Table 2. Tableau avec le nombre d’articles inclus, de patients inclus, le nombre de
variables incluses avec pourcentage de variables présentes dans Pytheas par
maladie étudiée.

En ce qui concerne les syndromes THE qui ont déja été bien étudiés dans la
cohorte de Caralli et al.* datant de 2021 avec 84 patients atteints par ces maladies,
nous observons dans notre base de données Pytheas des résultats similaires.
Prenons pour exemple la survie, pour le syndrome THE de type 2 lié a des mutations
de SKIV2L/SKIC2, le taux de survie estimé selon une analyse de Kaplan-Meier était
de 75 % a 5 ans et a 10 ans dans la cohorte précédemment mentionnée. En
comparaison, le taux de survie est de 80 % a 5 ans et a 10 ans dans I'analyse de
notre base de donnée Pytheas. Il en est de méme pour le syndrome THE de type 1
lié a des mutations de TTC37/SKIC3 avec des taux de survie comparables et des
décés précoces (Figure 3).
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Figure 3. (a) Courbes de survie Kaplan-Meier des patients atteints d’'une mutation
SKIV2L/SKIC2 ou TTC37/SKIC3 issues de I'Article de Caralli et al. / (b) Courbes de
survie Kaplan-Meier des patients atteints d’'une mutation SKIV2L/SKIC2 ou
TTC37/SKIC3 issues de Pytheas.

De plus, le sex-ratio est également similaire dans ces deux cohortes pour le
syndrome THE type 2, avec un rapport de 1.48 dans notre analyse par rapport a 1.3
dans I'étude précédemment citée (Figure 4).

ccccc

Figure 4. Diagramme en baton issu de Pytheas concernant le sex-ratio des patients
atteints de syndrome THE de type 2.

DISCUSSION

Pytheas est la premiere proposition de site internet collectant des données
geénetiques et cliniques issues d’articles de la littérature scientifique pour des
maladies rares peédiatriques. Pytheas s'engage a maintenir les données a jour en
intégrant de maniere réguliére les nouvelles publications pertinentes. En effet, pour

ces pathologies rares mais de plus en plus diagnostiquées, le nombre d’articles
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publié chaque année ne cesse d’augmenter (Annexe 2). La revue de la littérature
sur les syndromes THE publiée en 2018' contenant une cinquantaine de patients
atteints, est devenue rapidement obsolete puisque nous avons aujourd’hui dans la
base de données Pytheas 179 patients inclus. Cette approche garantit que les
cliniciens et chercheurs auront un acces facilité aux informations les plus exhaustives
et récentes. Un autre aspect positif majeur qui va étre prochainement intégré au site
internet est I'accessibilité des données au public, rendant ainsi I'exploration de la
littérature médicale plus aisée.

Notre projet présente également certaines limites qu'il convient de prendre en
compte. |l existe de nombreuses données manquantes sur toutes les données
initialement recueillies qui devraient étre intégrées a Pytheas dans des versions
ultérieures. Il est donc parfois impossible d’interpréter 'absence d’un signe ou d'un
symptéme qui peut aussi étre la non description de celui-ci dans I'article source. Il est
intéressant de noter que pour certaines maladies « anciennes » les PFIC 1, 2 et 3
décrites depuis la fin des années 90, le nombre de patients inclus n’est pas aussi
élevé que nous l'espérions : sur environ 350 articles, seulement 79 ont permis
d’inclure 392 patients. |l existe beaucoup de données agrégées mais peu de
données individuelles. La cohorte actuelle NAPPED (Natural Course and Prognosis
of PFIC and Effect of Biliary Diversion) n’offre pas de données individualisées, ce qui
entraine une perte de finesse phénotypique. Le pourcentage de variables présentes
dans notre site Pytheas le confirme avec des taux bien plus faibles que pour d’autres
maladies découvertes plus récemment pour lesquelles il existe plus de rapport de
cas détaillé.

L’'uniformisation des données recueillies, indépendamment de leur origine
(report de cas ou cohorte avec données cliniques issues de tableur), ne permet pas
de connaitre la qualité et la précision de ces informations. Une approche plus
nuancée consisterait a évaluer le niveau de détail des descriptions fournies dans
chaque article en fonction du nombre de mots se rapportant spécifiquement au
patient étudié. En tenant compte de ce critere, notre base de données pourrait
attribuer une pondération appropriée aux informations provenant d'articles plus
exhaustifs, offrant ainsi une hiérarchisation pertinente des données.

Une autre limite réside dans la problématique de classification liee aux
différents phénotypes possibles pour un géne donné. Par exemple, la cholestase
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intra-hépatique progressive familiale (PFIC) et la cholestase intra-hépatique bénigne
récurrente (BRIC) sont deux maladies a transmission autosomique récessive liées a
une mutation d’ATP8B1, caractérisées par une cholestase mais dont I'’évolution est
différente. La PFIC est une maladie progressive, évoluant vers une maladie
hépatique chronique tandis que la BRIC est caractérisée par des épisodes
cholestatiques intermittents avec des périodes asymptomatiques. Il serait donc
intéressant de faire évoluer le site pour créer une classification plus subtile intégrant

I'évolution clinique.

CONCLUSION

En conclusion, cette premiére version de Pytheas nous montre qu’il est
possible de colliger les données cliniques sur ces maladies rares hépatiques afin
d’enrichir nos connaissances phénotypiques ainsi que I'histoire naturelle de ces
pathologies pour améliorer la prise en charge des patients.

Ce site permet aussi de faciliter 'accés aux informations via une base de données
publiques avec des mises a jour fréquentes et de stimuler des recherches
ultérieures.

La perspective a long terme de Pytheas est d’étendre cette base de données a un

ensemble de génes reliés a des maladies ultra rares digestives pédiatriques.
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ANNEXES

Annexe 1. Tableur regroupant les articles inclus dans Pytheas par géne, disponible
sur https://pytheasdb.com/#/sources.
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Annexe 2. Graphique concernant les statistiques de publication d’articles par année
et par géne étudié.
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