La mention toxicologie comporte deux Spécialités : THERV et TES ( voir Paris Diderot)

   Spécialité THERV (2 parcours : pro  et recherche





S3 de la spécialité toxicologie

Le stage S4 comptera pour 30 ECTS et le même coefficient que S3
La soutenance du projet bilbliographique, de l’épreuve d’anglais et de la préentation  du  stage auront lieu  en mars.















Annexe 1: Par spécialité, programme des UE 

Chaque UE est accessible à toutes les spécialités et parcours. 

Mention TOXICOLOGIE






UE de M2 S3 – TC1

Intitulé :

Toxicologie d’organes
Responsables :
F. BAUD, G. BAVEREL, R. MAXIMILIEN (à confimer)

3 ECTS

30 heures

UE obligatoire pour les deux spécialités.

Contenu :

Organes, tissus, appareils et fonctions physiologiques chez l’homme,

Mécanismes de toxicité d’organe,

Toxicité d’organe et classes de xénobiotiques,

Modes temporels de toxicité d’organe : aigu, subaigu, chronique.

Modes d’exposition des organes aux xénobiotiques : produit unique versus multi-exposition, toxicité des mélanges

Concept de dysfonction d’organe causée par les xénobiotiques

Méthodes d’étude de la toxicité d’organe : mécanistique, histologique, analytique, omiques, clinique,

Extrapolation des données de toxicité expérimentale d’organe à l’homme

Toxicologie d’organe et terrains particuliers : nouveau-né, pathologies pré-existantes.

Vieillissement et toxicologie d’organe.

20 % de l’enseignement sous forme d’analyse d’articles.

Modalités de contrôle des connaissances :
 examen écrit

UE de M2 S3 – TC2


Intitulé :

Mécanismes d’action des toxiques

Responsables :
F. MARANO, A. BAEZA, A.GUILLOUZO

3 ECTS

30 heures

UE obligatoire pour les deux spécialités.

Contenu :

Méthodes d’études et modèles in vivo et in vitro
Nouvelles approches en toxicogénomique et protéomique.
Mécanismes d’action des principaux xénobiotiques. Les étudiants seront initiés à la démarche expérimentale dans le domaine de la toxicologie.
Compétences visées : Présentation des méthodes d’études des xénobiotiques et analyse des mécanismes d’action à partir de modèles in vivo, in vitro et d’études chez l’homme
20 % sous forme de TD ou d’analyse d’articles.

Modalités de contrôle des connaissances :
 examen écrit

UE de M2 S3 – C1


Intitulé :

Toxicologie d’organes 2

Responsables :
F. BAUD, G. BAVEREL, R. MAXIMILIEN

3 ECTS

30 heures

Catégorie UE optionnelle.

Contenu :

Toxicologie spécifique des différents organes cibles hépato, hémato, dermato, pneumo, néphro, neuro-toxicité

Toxicologie clinique

Analyse de cas

Médicaments

20 % des enseignements se feront sous forme de TD, de séminaire ou analyse d’articles.

Modalités de contrôle des connaissances :
 examen écrit
UE de M2 S3 – C2


Intitulé :

Immuno-toxicologie

Responsables :
M. PALLARDY, S. KERDINE

Catégorie UE optionnelle.

3 ECTS

30 heures

Contenu :

Immunosuppression et xénobiotiques : conséquences physiopathologiques et mécanismes

Mécanismes généraux des hypersensibilités liées aux molécules sensibilisantes

Activation et maturation des cellules dendritiques par les molécules sensibilisantes

Tolérance immunologique et allergie aux xénobiotiques

Méthodes de détection des molécules sensibilisantes

Maladies auto-immunes d’origine toxique

Toxicités particulières des produits issus des biotechnologies pour la santé

20 % des enseignements sous forme de TD et d’analyse d’articles.

Modalités de contrôle des connaissances :
 examen écrit
UE de M2 S3 – C3


Intitulé :

Toxicologie analytique

Responsables :
O. LAPREVOTE, 

3 ECTS

30 heures

Catégorie UE optionnelle.

Contenu :

Les besoins et les spécificités analytiques en toxicologie

Les principales méthodes analytiques, description, utilisations en toxicologie, aspect quantitatifs, qualitatifs (identification)

Spectroscopies, HPLC, GC, spectrométrie de masse et couplage, RMN, ... utilisation en toxicologie

Le pré-analytique en toxicologie : échantillons, matrices.

20 % des enseignements se feront sous forme de TD, de séminaire ou analyse d’articles.

Modalités de contrôle des connaissances :
 examen écrit
UE de M2 S3 – C4 (Voir TES)


Intitulé :

Toxicologie de la reproduction

Responsables :
J-P. MIALOT, R. HABERT

3 ECTS

30 heures

Catégorie UE optionnelle.

Contenu :

Mécanismes de toxicité sur l’appareil reproductif mâle et femelle

Embryotoxicité

Les perturbateurs endocriniens environnementaux et les altérations de la fonction de reproduction masculine

Les rayonnement ionisant et le risque génétique de transmission des mutations radioinduites à la descendance

Les tests de toxicité de la reproduction seront envisagés dans les modules de toxicologie réglementaire.

Compétences visées : montrer l’impact des polluants physicochimiques sur les fonctions de reproduction

20 % des enseignements se feront sous forme de TD et d’analyse d’articles.

Modalités de contrôle des connaissances :
 examen écrit
UE de M2 S3 – C5


Intitulé :

Cancérogenèse et pathologies tumorales

Responsables :
B. SALLES, D. MARZIN (à confirmer)

3 ECTS

30 heures

Catégorie UE optionnelle.

Contenu :

Mécanismes de surveillance du génome-apoptose (15 heures)

Lésions de l’ADN, Mécanismes de réparation des lésions de l’ADN

Défauts dans le contrôle du cycle cellulaire 

Perturbation de l’apoptose et cancérogenèse 

Oncogènes-gènes suppresseurs et contrôle expression (14 heures)

Signalisation et cancer

Epigénétique et cancer

Oncogènes et anticoncogènes

Virus et cancer

Organismes modèles

2 TD de 3 heures chacun : analyse d’articles

Modalités de contrôle des connaissances :
 examen écrit
UE de M2 S3 – C6


Intitulé :
Module réglementation et 1 : définitions, principes et organisation

Responsables :
M. PALLARDY

3 ECTS

30 heures

Catégorie UE optionnelle pour parcours recherche.

Catégorie UE obligatoire pour parcours professionnel.

Contenu :

· L’organisation réglementaire : définition de la toxicologie réglementaire, lignes directrices (ICH, EMEA, FDA, Japon, OMS, OCDE...), organisation du système sanitaire d’évaluation (agences de sécurité sanitaires...).

· L’expérimentation animale : principes, organisation, réglementation et normes

· Les bonnes pratiques de laboratoires

· L’assurance qualité en toxicologie

· Organisation d’un laboratoire de toxicologie réglementaire

· Physiologie et particularités des espèces animales utilisées dans les études de toxicologie

· Principes de l’évaluation de la toxicité chez l’animal

· Recherche documentaire en toxicologie

· Application des banques de données en toxicologie (QSAR...)

· Travail en groupe sur la mise en place d’une étude en toxicologie

· Visite de site (CRO)

30 heures de cours dont 6 heures de TD.

Modalités de contrôle des connaissances :
 examen écrit

UE de M2 S3 – C7


Intitulé :
Toxicologie réglementaire 2 : expérimentation et tests

Responsables :
M. PALLARDY

3 ECTS

30 heures

Catégorie UE optionnelle pour le parcours recherche, et conseillée pour le parcours professionnel.

Contenu :

· Tests

· Etudes de toxicologie par administration réitérée

· Evaluation du pouvoir mutagène (études in vitro, in vivo, critères de décision)

· Evaluation du pouvoir cancérogène

· Modèles rongeurs

· Modèles animaux transgéniques

· Etudes de la toxicité sur les fonctions de reproduction et chez les animaux juvéniles

· Fertilité et capacité de reproduction

· Embryotoxicité et téragenèse

· Péri et post-natalité

· Etudes chez l’animal juvénile

· Tolérance locale, phototoxicité

· Etudes de pharmacologie de sécurité

· Etudes de Toxicinétique et de métabolisme

· Modèles in vitro en toxicologie réglementaire

· Travail en groupe : analyse d’une étude de toxicologie

· Toxicologie spécifique des différents secteurs : chimie (REACH), produits de santé cosmétiques, agrochimie évaluation de la sécurité et aliments,

30 heures dont 6 heures de TD (20%) : analyse de cas ou d’article)

Modalités de contrôle des connaissances :
 examen écrit
UE de M2 S3 – C8


Intitulé :

Toxicologie réglementaire 3 : les vigilances

Responsables :
M. PALLARDY

3 ECTS

30 heures

Catégorie UE optionnelle pour le parcours recherche.

Recommandé pour le parcours.

Contenu :

Généralités en pharmacovigilance et institutions

Bases de données

Développement d’un Company Core Safety Information – RCP

Audits & Inspections

Déterminations du rapport bénéfice/risque

Pharmacoépidémiologie et son rôle en pharmacovigilance

Gestion de crise en pharmacovigilance

20 % des enseignements sous forme d’analyse de cas.

Modalités de contrôle des connaissances :
 examen écrit
UE de M2 S3 – C9


Intitulé :
Toxicologie cellulaire : modèles cellulaires et toxicologie

Responsables :
A. GUILLOUZO, F. MARANO

3 ECTS

30 heures

Catégorie UE optionnelle.

Contenu :

Ce module comprendra une approche méthodologique de la toxicologie comprenant l’utilisation des modèles cellulaires, des méthodes modernes de toxicologie cellulaire, et des approches de génomique, de protéomique et de métabonomique.

Modèles cellulaires, leurs possibilités et leurs limites

Problèmes posés par l’élaboration d’un protocole expérimental ; tri des molécules in vitro.

Etude du transcriptome, étude du protéome, métabonomique

Validations des modèles. 

Validation de la toxicologie prédictive.

20 % des enseignements sous forme d’analyse d’articles et d’exercices.

Modalités de contrôle des connaissances :
 examen écrit

UE de M2 S3 – C10


Intitulé :

Analyse de cas

Responsables :
Ph. DETILLEUX, J-C. GAUTIER (SANOFI-AVENTIS)

3 ECTS

30 heures

Catégorie UE optionnelle.

Contenu :

Ce module sera un module de synthèse et d’application organisé par des industriels. 5 journées de visite seront organisées dans des centres de toxicologie avec visite le matin et l’après-midi analyse de cas concrets. L’objectif de ce module est d’apprendre aux étudiants les principales étapes de la recherche et du développement des médicaments en introduisant notamment les principes des nouvelles technologies utilisées dans ce domaine (chimie combinatoire, synthèse parallèle, génomique, criblage à haut débit). Un autre objectif est l’apprentissage des bases de l »’évaluation toxicologique des médicaments dans un contexte industriel à partir d’études de cas. A partir d’exemples précis, on familiarisera les étudiants avec les deux principales étapes du raisonnement toxicologique, à savoir :

D’une part : (1) quelle est la toxicité potentielle d’une molécule ?

D’autre part : (2) quel est le risque chez l’homme ?

Le dernier objectif est de permettre, à l’aide d’exemples, de faire une synthèse des connaissances apprises dans les autres modules en particulier en toxicologie réglementaire. Les participants à l’enseignement seront des toxicologues travaillant dans l’industrie. La forme de l’enseignement sera très interactive en mettant les étudiants « en situation réelle » dans le rôle du toxicologue en charge de développer une nouvelle molécule. Les exemples utilisés seront des problèmes toxicologiques réellement rencontrés dans l’industrie pharmaceutique au cours de la recherche et du développement des médicaments. Il sera commun au M2 professionnel option toxicologie.

Modalités de contrôle des connaissances :
 contrôle continu des connaissances par les laboratoires accueillants.

UE de M2 S3 – C11


Intitulé :

Anatomo-Pathologie

Responsables :
P. BUNEVAL, M. SLAOUI, L. FIETTE

3 ECTS

30 heures

Catégorie UE optionnelle.

Contenu :

Réponses cellulaires à l’agression, dynamiques des lésions élémentaires, adaptation et mort cellulaire

Inflammation, réparation, néoplasie

Bases anatomopathologiques des concepts de bénignité et de malignité

Anatomopathologie des principales lésions infectieuses et parasitaires des animaux de laboratoire

Intégration des résultats anatomopathologiques en toxicologie ; le pathologiste et l’assurance de qualité

Ce module sera complémentaire du module d’histologie et anatomopathologie du M1.

Ce module comprendra 25 % de visite du laboratoire d’anatomo-pathologie animale d’un centre de toxicologie.

Modalités de contrôle des connaissances :
 examen écrit
UE de M2 S3 – C12


Voir TES


Intitulé :

Sécurité et toxicologie alimentaire

Responsables :
V. CAMEL 

3 ECTS

30 heures

Catégorie UE optionnelle.

Contenu :

Les toxiques alimentaires et les composés néoformés.

Les microorganismes

Les problèmes d’exposition

Compétences visées : Ce module constitue une introduction à la toxicologie alimentaire et vise à présenter les facteurs de risques liés à l’alimentation chez l’homme.

20 % des enseignements sous forme d’analyse de cas.

Modalités de contrôle des connaissances :
 examen écrit
UE de M2 S3 – C13


Intitulé :

Toxicologie clinique

Responsables :
F. BAUD 

3 ECTS

30 heures

Catégorie UE optionnelle.

Contenu :

Le module « Toxicologie Clinique » vient en continuité et en complémentarité du module Toxicité d’organe et des autres modules. En effet, si la toxicité altère un organe, elle s’exprime à l’échelle d’un organisme. Ce module offre une vue transversale des différents aspects de la toxicologie médicale par produits (médicaments, chimiques industriels, phyto-sanitaires, environnementaux, récréatifs et addictifs), par mécanismes (effet dose, activation métabolique versus interactions), par mode d’exposition (de l’aigu au chronique), par situations (intoxications médicamenteuses, accidents chimiques environnementaux, armes et terrorisme chimique) et par facteurs de vulnérabilité. Ce module intègre le phénomène dual de toute intoxication associant de façon simultanée des phénomènes toxicocinétiques et toxicodynamiques. Il fait découvrir le concept thérapeutique d’antidote.

20 % des enseignements sous forme d’analyse de cas et d’articles.

Modalités de contrôle des connaissances :
 examen écrit
UE de M2 S3 – C14


Voir TES

Intitulé :

Ecotoxicologie

Responsables :
V. CAMEL, F. LUCAS

3 ECTS

30 heures

Catégorie UE optionnelle.

Contenu :

Cours et conférences (20h) – en lien avec des visites de laboratoires (7h)

· Généralités sur l’écotoxicologie

· Ecotoxicologie des milieux aquatiques :

· Ecotoxicologie des milieux terrestres :

· Effets indirects des polluants sur le fonctionnement des réseaux trophiques

Travaux Pratiques (3h) : Toxicité aiguë et chronique en milieu aquatique

Des intervenants de l’Agence de l’Eau Seine-Normandie, du Crecep, du Cemagref et/ou de l’ADEME participeront à ce module.

Compétences visées : Ce module constitue une introduction à l’écotoxicologie et à l’étude de l’impact des polluants sur le fonctionnement des écosystèmes. Les principales techniques d’écotoxicologie seront abordées pour différents organismes représentatifs des réseaux trophiques terrestre et aquatiques (vertébrés, invertébrés, microorganismes). Le devenir des polluants dans les milieux terrestres et aquatiques, ainsi que leur impact directs et indirects sur les réseaux trophiques seront étudiés en tenant compte des interactions entre les organismes vivants et leur environnement biotique et abiotique.

Modalités de contrôle des connaissances :
 examen écrit
UE de M2 S3 – C15


Intitulé :

Métabolisme des xénobiotiques

Responsables :
P. DANSETTE, X. DECLEVES, MA LORIOT, Ph. BEAUNE

3 ECTS

30 heures (24h de cours + 6h de  TD)

Catégorie UE optionnelle.

Contenu :

Les familles d’enzymes du métabolisme et des transporteurs de xénobiotiques, phase I, II, III. 

Rôle du métabolisme en toxicologie.

Place du métabolisme et de la pharmacocinétique dans les études de toxicologie
20 % des enseignements sous forme d’analyse d’articles et d’exercices sous informatiques tableau excel.

Modalités de contrôle des connaissances :
 examen écrit






THERV  


Au total 6 (R) ou 10 (P) UE


	               





Tronc commun 2 UE


Toxicologie d’organes TC1 


Mécanisme d’action des toxiques TC2





UE optionnelles (C)


  








Rech = + 4UE








Pro = + 8 UE UE


  








               UE  optionnelles


* Toxicologie d’organes 2             	C1


* Immuno-toxicologie                    	C2


* Tox. Analytique                           	C3


* Tox. reproduction                         	C4


* Cancéro-mutagenèse               	C5


* Toxicologie réglementaire, évaluation du risque 3 UE                                    	C6, 7, 8


* Modèles cellulaires, méthodes 


  alternatives, Tox. Prédictive		C9  


* Analyse de cas				C10                          


* Anatomo-pathologie             		C11


* Sécurité alimentaire voir Paris Diderot          							C12


* Toxicologie clinique			C13


* Ecotoxicologie (Voir TES P. Diderot)


                  		C14


* Métabolisme des xénobiotiques   C15





* Dautres modules de TES peuvent être     choisis











 M2 recherche							ECTS		Coefficient





 2 UE obligatoires {3 x ECTS (30h)} x 2 =		6 ECTS		2 x 1   


+


 4 UE optionnelles (THERV) C				12 ECTS		4 x 1		





+ Présentation stage (fin S3) 				6 ECTS		1





+ Anglais (durant audition)					3 ECTS		0,5





+ Projet biblio / analyse de cas				3 ECTS		0,5


						


									    = 30 ECTS		8





 M2 Pro





 2 UE obligatoires	TC						6 ECTS		2 x 1





 4 UE optionnelles	C 						12 ECTS		4 x 1





 4 UE optionnelles C						12 ECTS		4 x 1





									     = 30 ECTS		10








Calendrier M2  S3 + S4  mention toxicologie








UE communes optionnels R et  P





UE optionnelles R et P





UE communes  obligatoires THERV , R/P





1 UE  3 ECTS ~1 semaine 





Certains étudiants R pourront choisir une UE P       dans cette période en remplacement d’une UE 





Auditions 


Biblio


Anglais


Projet stage


mars


= 12 ECTS au total





Soutenance 


fin juin








Exam janvier











T H R











Stage février-juin (30 ECTS)





Exam fin janvier


Modules R





TH/TES PRO











Stage février-juin (30 ECTS)





Les étudiants pourront changer R ou P jusqu’à  janvier








