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LInstitut de recherche
Necker-Enfants malades (IRNEM]

LIRNEM est constitué d’un regroupement de seize unités de recherche créées par des organisations frangaises publiques de recherche telles que I'lnserm
(Institut national de la santé et de la recherche médicale), le CNRS (Centre National de la Recherche Scientifique) ou I'Université Paris-Descartes. Il
comprend les six unités de recherche de la Fondation Imagine et englobe environ 960 scientifiques (592 équivalents temps plein — ETP), cliniciens,
chercheurs en formation, et de performantes équipes d’ingénieurs, de techniciens et d’administratifs. Les principales thématiques du site sont 'immuno-
hématologie, la génétique humaine, la biologie cellulaire, la physiologie et I'infectiologie. Lintégration étroite de la recherche et des services cliniques, en
particulier le développement des transplantations rénales et les greffes de moelles, la constitution, le suivi et le phénotypage précis de nombreuses
cohortes de maladies autoimmunes, et surtout de maladies génétiques familiales, a grandement contribué aux avancées des équipes du site dans les
domaines de la localisation, du clonage, du séquencage, de la description des mutations, de la compréhension des mécanismes et des approches thérapeu-

tiques, des handicaps génétiques des enfants, des menaces de maladies immunodéficientes et autoimmunes.

LIRNEM recoit un soutien financier du Ministére de 'Enseignement supérieur et de la Recherche frangais et d’autres sources publiques et privées afin de
développer le site et de favoriser les collaborations scientifiques. Depuis sa création en 2000, le principal objectif de 'IRNEM a été d’optimiser au maximum
I'utilisation de ses moyens financiers, technologiques et humains afin de créer de bonnes conditions pour la recherche de base et la recherche clinique a

son plus haut niveau.

La stratégie de I'lFR a été de développer des plateformes technologiques mises en place selon les principaux besoins de la communauté scientifique du
site de Necker-Enfants malades. Les plateformes incluent les plateaux techniques de protéomique, 'imagerie cellulaire, la cytométrie de flux, le tri et
I'analyse de cellules, une banque d’ADN, une plateforme d’information scientifique, la bioinformatique, le transfert de génes, la génomique ainsi qu'une
animalerie de 16 350 rongeurs et 18 lapins. Plus récemment, ''RNEM s’est impliqué dans le mouvement de restructuration des forces de recherche de
Necker-Enfants malades qui conduit a plus de visibilité et a une organisation efficace. Depuis la création d'/magine en 2007, les décisions d’amélioration

des plateformes sont discutées par 'IRNEM et Imagine, dans l'optique de rendre ces équipements opérationnels pour 'ensemble du site.

Gérard FRIEDLANDER

Président : Gérard Friedlander
Vice-président en charge de la stratégie
et du programme scientifique : Alain Fischer

Bernadette ARNOUX

Vice-présidente en charge de la coordination
scientifique et administrative :

Bernadette Arnoux

PLUSIEURS PARTENAIRES, PUBLICS ET PRIVES,
SOUTIENNENT LA FONDATION IMAGINE

Les membres fondateurs sont I'Assistance
publique-Hépitaux de Paris (AP-HP), I'Institut
national de la santé et la recherche médicale
(Inserm), I'Université Paris-Descartes, le
département de Paris, 'Association Frangaise
contre les Myopathies (AFM] et la Fondation
Hopitaux de Paris-Hopitaux de France (HP-HF).

Leur contribution globale a la dotation

de la Fondation Imagine s’éleve a 12,8 millions
d'euros, somme qui inclut la contribution

de lEtat.

Les produits financiers issus du placement de
la dotation de la Fondation Imagine servent a
financer l'exploitation (emplois, communication

et administration générale).

Dotation de la Fondation Imagine [en millions d'euros]

CONTRIBUTIONS ET INVESTISSEMENTS

Les membres fondateurs soutiennent également
la Fondation Imagine en mettant a sa disposition

des ressources technologiques et humaines.

LUniversité Paris-Descartes et I'lnserm recru-
tent du personnel pour les plateformes techno-
logiques et administratives. Llnserm soutient
également les acquisitions d’équipements pour
les plateformes technologiques et les unités
Inserm impliquées dans le projet. Le Ministere
de 'Enseignement supérieur et de la Recherche
a quant a lui investi 6 millions d’euros sur nos

plateformes.

Le budget nécessaire pour I'équipement et le
personnel est de 8 millions d’euros, a investir
sur les quatre prochaines années. La seconde

phase commencera a l'ouverture du batiment.

Finances

Linvestissement en termes d’équipements
pour les plateformes technologiques sera

poursuivi.

En ce qui concerne le projet immobilier, 'Assis-
tance publique-Hopitaux de Paris nous alloue

un terrain de 5 100 m? pour le nouveau batiment
qui sera construit a 'angle prestigieux du boule-
vard Montparnasse et de la rue du Cherche-Midi.

Le site sera mis a disposition pour trente ans.

Le Ministére de la Santé a octroyé 20 millions
d’euros au projet immobilier. LEtat et la région
fle-de-France fournissent 12 millions deuros, la
Ville de Paris donne 2 millions d’euros, et 'AP-HP

investit 12,5 millions d’euros.

La Fondation Imagine s'emploie a réunir les
derniers fonds nécessaires a la construction de

I'nstitut des maladies génétiques.

0O Government 4M

B AP-HP 0,25M

O INSERM 0,25M
01m

B City of Paris 1M

B AFM 3,2M

O University Paris-Descartes

B Foundation HP-HF 4M
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Prochaines étapes

2006

* Elaboration et organisation

du projet scientifique

2007

« Création de la Fondation Imagine (juin).

e Nomination du conseil d’'administration

(septembre).

* Evaluation du budget.

2008

* Mise en place de la direction scientifique

* Nomination du Conseil scientifique

international

« Elaboration du programme de construction

du nouveau batiment

* Mise en place des plateformes
technologiques (acquisition d’équipements
et recrutement d'ingénieurs techniques pour
les plateformes de génomique, de cytométrie

de flux et d'imagerie cellulaire)

2009

* Réunion du Conseil scientifique international
(mars)

* Présentation du projet architectural

* Renforcement des plateformes
technologiques (acquisition d’équipements
et recrutement d’ingénieurs techniques
pour 'imagerie, le séquencage, I'histologie

et 'animalerie)

2010-2011-2012

* Appel d’offres pour recruter 8 a 10 nouvelles
équipes de recherche

* Construction du batiment /Imagine

* Début de la levée de fonds

* Réunion du Conseil scientifique international
pour évaluer le programme scientifique des

nouvelles équipes

2012

* Inauguration du nouveau batiment /Imagine

* Mise en place de la nouvelle organisation

LES PRINCI-
PALES
PUBLICATIONS
CIENTIFIQUES
IMAGINE
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Les principales publications

scientifiques Imagine

2009

e Abifadel M, Rabes JP, Devillers M, Munnich
A, Erlich D, Junien C, Varret M, Boileau

C. Mutations and polymorphisms in the
proprotein convertase subtilisin kexin 9
(PCSK9) gene in cholesterol metabolism and
disease. Hum Mutat, 2009.

* Benko S, Fantes JA, Amiel J, Kleinjan DJ,
Thomas S, Ramsay J, Jamshidi N, Essafi A,
Heaney S, Gordon CT, McBride D, Golzio C, Fisher
M, Perry P, Abadie V, Ayuso C, Holder-Espinasse
M, Kilpatrick N, Lees MN, Picard A, Temple |,
Thomas P, Vazquez MP, Vekemans M, Roest-
Crollius H, Hastie ND, Munnich A, Etchevers

HC, Pelet A, Farlie PG, FitzPatrick D, Lyonnet S.
Disruption of very distant highly conserved
non-coding elements on either side of the SOX9
gene is associated with Pierre Robin sequence.
Nat Genet, 20089, In press.

e Briot A, Deraison C, Lacroix M, Bonnart C,
Robin A, Besson C, Dubus P, Hovnanian A.
Kallikrein 5 induces atopic dermatitis-like
lesions through PAR2-mediated thymic

stromal lymphopoietin expression in Netherton
syndrome. J Exp Med, 2009 May 11, 206(5):
1135-47.

* Lagresle-Peyrou C, Six E, Picard C, Rieux-
Laucat F, Michel V, Ditadi A, Demerens-de
Chappedelaine C, Morillon E, Valensi F, Simon-
Stoos KL, Mullikin JC, Noroski LM, Besse C,
Wulffraat NM, Ferster A, Abecasis MM, Calvo F,
Petit C, Candotti F, Abel L, Fischer A, Cavazzana-
Calvo M. Human adenylate kinase 2 deficiency
causes a profound hematopoietic defect
associated with sensorineural deafness.

Nat Genet, 2009, 41: 106-11.

e Machuca E, Hummel A, Nevo F, Dantal J,
Martinez F, Al-Sabban E, Baudouin V, Abel

L, Grunfeld JP, Antignac C. Clinical and
epidemiological assessment of steroid-
resistant nephrotic syndrome associated with
the NPHS2 R2290 variant. Kidney Int, 2009.

* Magérus-Chatinet A, Stolzenberg MC, Loffredo
MS, Neven B, Schaffner C, Ducrot N, Arkwright
PD, Bader-Meunier B, Barbot J, Blanche S,
Casanova JL, Debre M, Ferster A, Fieschi C,
Florkin B, Galambrun C, Hermine 0, Lambotte O,
Solary E, Thomas C, Le Deist F, Picard C, Fischer
A, Rieux-Laucat F. FAS-L, I-10, and double-
negative CD4-CD8-TCR alpha/beta+ T cells are
reliable markers of ALPS associated with FAS
loss of function. Blood, 2009.

* Malamut G, Afchain P, Verkarre V, Lecomte

T, Amiot A, Damotte D, Bouhnik Y, Colombel JF
Delchier JC, Allez M, Cosnes J, Lavergne-Slove A,
Meresse B, Trinquart L, Macintyre E, Radford-
Weiss |, Hermine 0, Brousse N, Cerf-Bensussan
N, Cellier C. Presentation and long-term follow-
up of refractory celiac disease: comparison

of type | with type Il. Gastroenterology, 2009,
136: 81-90.

* Malan V, Raoul 0, Firth HV, Royer G, Turleau C,
Bernheim A, Willatt L, Munnich A, Vekemans

M, Lyonnet S, Cormier-Daire V, Colleaux L.
19q13.11 deletion syndrome: a novel clinically
recognizable genetic condition identified by
array-CGH. J Med Genet, 2009.

* Meresse B, Ripoche J, Heyman M, Cerf-
Bensussan N. Celiac disease: from oral
tolerance to intestinal inflammation,

autoimmunity and lymphomagenesis.
Mucosal Immunol, 2009, 2: 8-23.

* Pannier S, Couloigner V, Messaddeq N,
Elmaleh-Berges M, Munnich A, Romand R,
Legeai-Mallet L. Activating Fgfr3 Y367C
mutation causes hearing loss and inner ear
defect in a mouse model of chondrodysplasia.
Biochim Biophys Acta, 2009, 1792: 140-7.

e Tory K, Rousset-Rouviére C, Gubler MC,
Moriniere V, Pawtowski A, Becker C, Guyot C, Gie
S, Frishberg Y, Nivet H, Deschenes G, Cochat P,
Gagnadoux MF, Saunier S, Antignac C, Salomon
R. Mutations of NPHP2 and NPHP3 in infantile
nephronophthisis. Kidney Int, 2009.

2008

e Abifadel M, Bernier L, Dubuc G, Nuel G,
Rabes JP, Bonneau J, Marques A, Marduel M,
Devillers M, Munnich A, Erlich D, Varret M,
Roy M, Davignon J, Boileau C. A PCSK9 variant
and familial combined hyperlipidaemia.

J Med Genet, 2008, 45: 780-6.

* Avouac J, Juin F, Wipff J, Couraud PG,
Chiocchia G, Kahan A, Boileau C, Uzan G,
Allanore Y. Circulating endothelial progenitor
cells in systemic sclerosis: association with
disease severity. Ann Rheum Dis, 2008, 67:
1455-60.

¢ Borck G, Molla-Herman A, Boddaert N,
Encha-Razavi F, Philippe A, Robel L, Desguerre |,
Brunelle F, Benmerah A, Munnich A, Colleaux

L. Clinical, cellular, and neuropathological
consequences of AP1S2 mutations: further
delineation of a recognizable X-linked mental
retardation syndrome. Hum Mutat, 2008, 29:
966-74.

* Bristeau-Leprince A, Mateo V, Lim A, Magérus-
Chatinet A, Solary E, Fischer A, Rieux-Laucat F
Gougeon ML. Human TCR alpha/beta+ CD4-
CD8- double-negative T cells in patients with
autoimmune lymphoproliferative syndrome
express restricted Vbeta TCR diversity and are
clonally related to CD8+ T cells. J Immunol,
2008, 181: 440-8.

e Chami M, Oules B, Szabadkai G, Tacine R,
Rizzuto R, Paterlini-Bréchot P. Proapoptotic
calcium transfer to mitochondria during ER
stress is mediated by SERCA1 truncated
isoform. Nat Cell Biol.

* Danos 0. AAV vectors for RNA-based
modulation of gene expression. Gene Ther,
2008.

* De Beaucoudrey L, Puel A, Filipe-Santos 0,
Cobat A, Ghandil P, Chrabieh M, Feinberg J, Von
Bernuth H, Samarina A, Janniere L, Fieschi C,
Stephan JL, Boileau C, Lyonnet S, Jondeau G,
Cormier-Daire V, Le Merrer M, Hoarau C,
Lebranchu Y, Lortholary 0, Chandesris MG,
Ron F, Gambineri E, Bianchi L, Rodriguez-
Gallego C, Zitnik SE, Vasconcelos J, Guedes M,

Les principales publications
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Vitor AB, Marodi L, Chapel H, Reid B, Roifman
C, Nadal D, Reichenbach J, Caragol |, Garty BZ,
Dogu F, Camcioglu Y, Gulle S, Sanal O, Fischer
A, Abel L, Stockinger B, Picard C, Casanova JL.
Mutations in STAT3 and IL12RB1 impair the
development of human IL-17-producing T cells.
J Exp Med, 2008.

* De Villartay JP, Shimazaki N, Charbonnier JB,
Fischer A, Mornon JP, Lieber MR, Callebaut I.

A histidine in the beta-CASP domain of
Artemis is critical for its full in vitro and in vivo
functions. DNA Repair (Amst), 2008.

* Dieude P, Guedj M, Wipff J, Avouac J, Hachulla
E, Diot E, Granel B, Sibilia J, Cabane J, Meyer 0,
Mouthon L, Kahan A, Boileau C, Allanore Y. The
PTPN22 620W allele confers susceptibility to
systemic sclerosis: findings of a large case-
control study of European Caucasians and a
meta-analysis. Arthritis Rheum, 2008, 58:
2183-8.

e Fusco F, Pescatore A, Bal E, Ghoul A, Paciolla
M, Lioi MB, D’Urso M, Rabia SH, Bodemer C,
Bonnefont JP, Munnich A, Miano MG, Smahi A,
Ursini MV. Alterations of the IKBKG locus and
diseases: an update and a report of 13 novel
mutations. Hum Mutat, 2008, 29: 595-604.

e Genevieve D, Proulle V, Isidor B, Bellais S,
Serre V, Djouadi F, Picard C, Vignon-Savoye

C, Bader-Meunier B, Blanche S, De Vernejoul
MC, Legeai-Mallet L, Fischer AM, Le Merrer M,
Dreyfus M, Gaussem P, Munnich A, Cormier-
Daire V. Thromboxane synthase mutations in
an increased bone density disorder (Ghosal
syndrome). Nat Genet, 2008, 40: 284-6.

* Giraud A, Arous S, De Paepe M, Gaboriau-
Routhiau V, Bambou JC, Rakotobe S, Lindner
AB, Taddei F, Cerf-Bensussan N. Dissecting
the genetic components of adaptation of
Escherichia coli to the mouse gut. PLoS Genet,
2008, 4:e2.

* Hacein-Bey-Abina S, Garrigue A, Wang

GP, Soulier J, Lim A, Morillon E, Clappier E,
Caccavelli L, Delabesse E, Beldjord K, Asnafi V,
MaclIntyre E, Dal Cortivo L, Radford |, Brousse

N, Sigaux F, Moshous D, Hauer J, Borkhardt A,
Belohradsky BH, Wintergerst U, Velez MC, Leiva
L, Sorensen R, Wulffraat N, Blanche S, Bushman
FD, Fischer A, Cavazzana-Calvo M. Insertional
oncogenesis in 4 patients after retrovirus-
mediated gene therapy of SCID-X1. J Clin Invest,
2008, 118: 3132-42.

* Hanein S, Perrault |, Gerber S, Delphin N,
Benezra D, Shalev S, Carmi R, Feingold J,

Dufier JL, Munnich A, Kaplan J, Rozet JM,
Jeanpierre M. Population history and infrequent
mutations: how old is a rare mutation? GUCY2D
as a worked example. Eur J Hum Genet, 2008,
16: 115-23.

e Harvey SJ, Jarad G, Cunningham J, Goldberg
S, Schermer B, Harfe BD, McManus MT, Benzing
T, Miner JH. Podocyte-specific deletion of dicer
alters cytoskeletal dynamics and causes
glomerular disease. JAm Soc Nephrol, 2008,
19: 2150-8.

e Hellman NE, Spector J, Robinson J, Zuo X,
Saunier S, Antignac C, Tobias JW, Lipschutz
JH. Matrix metalloproteinase 13 (MMP13] and
tissue inhibitor of matrix metalloproteinase

1 (TIMP1), regulated by the MAPK pathway,
are both necessary for Madin-Darby canine
kidney tubulogenesis. J Biol Chem, 2008, 283:
4272-82.

* Janoueix-Lerosey |, Lequin D, Brugiéres L,
Ribeiro A, De Pontual L, Combaret V, Raynal
V, Puisieux A, Schleiermacher G, Pierron G,
Valteau-Couanet D, Frebourg T, Michon J,
Lyonnet S, Amiel J, Delattre 0. Somatic and
germline activating mutations of the ALK
kinase receptor in neuroblastoma. Nature,
2008, 455: 967-70.
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* Le Goff C, Morice-Picard F, Dagoneau N,

Wang LW, Perrot C, Crow YJ, Bauer F, Flori E,
Prost-Squarcioni C, Krakow D, Ge G, Greenspan
DS, Bonnet D, Le Merrer M, Munnich A, Apte

SS, Cormier-Daire V. ADAMTSL?2 mutations in
geleophysic dysplasia demonstrate a role for
ADAMTS-like proteins in TGF-beta bioavailability
regulation. Nat Genet, 2008, 40: 1119-23.

* Lorain S, Gross DA, Goyenvalle A,

Danos 0, Davoust J, Garcia L. Transient
immunomodulation allows repeated injections
of AAV1 and correction of muscular dystrophy
in multiple muscles. Mol Ther, 2008, 16: 541-7.

e Malivert L, Callebaut I, Rivera-Munoz P,
Fischer A, Mornon JP, Revy P, de Villartay JP.
The C-Terminal domainof Cernunnos/XLF is
dispensable for DNA repair in vivo. Mol Cell Biol,
2008, in press.

* Matysiak-Budnik T, Moura IC, Arcos-Fajardo M,
Lebreton C, Menard S, Candalh C, Ben-Khalifa
K, Dugave C, Tamouza H, van Niel G, Bouhnik Y,
Lamarque D, Chaussade S, Malamut G, Cellier
C, Cerf-Bensussan N, Monteiro RC, Heyman

M. Secretory IgA mediates retrotranscytosis

of intact gliadin peptides via the transferrin
receptor in celiac disease. J Exp Med, 2008,
205: 143-54.

* Megarbane H, Cluzeau C, Bodemer C, Fraitag
S, Chababi-Atallah M, Megarbane A, Smahi A.
Unusual presentation of a severe autosomal
recessive anhydrotic ectodermal dysplasia
with a novel mutation in the EDAR gene.Am J
Med Genet A, 2008, 146A: 2657-62.

* Ménasche G, Ménager MM, Lefebvre JM,
Deutsch E, Athman R, Lambert N, Mahlaoui

N, Court M, Garin J, Fischer A, de Saint-

Basile G. A newly identified isoform of Slp2a
associates with Rab27a in cytotoxic T cells and
participates to cytotoxic granule secretion.
Blood, 2008.

* Molinari F, Foulquier F, Tarpey PS,
Morelle W, Boissel S, Teague J, Edkins
S, Futreal PA, Stratton MR, Turner G,

Matthijs G, Gecz J, Munnich A, Colleaux L.
Oligosaccharyltransferase-subunit mutations
in nonsyndromic mental retardation. Am J Hum
Genet, 2008, 82: 1150-7.

* Mollet J, Delahodde A, Serre V, Chrétien

D, Schlemmer D, Lombes A, Boddaert N,
Desguerre |, de Lonlay P, de Baulny HO,
Munnich A, Rétig A. CABC1 gene mutations
cause ubiquinone deficiency with cerebellar
ataxia and seizures. Am J Hum Genet, 2008,
82:623-30.

¢ Panaite PA, Gantelet E, Kraftsik R, Gourdon G,
Kuntzer T, Barakat-Walter |. Myotonic dystrophy
transgenic mice exhibit pathologic abnormalities
in diaphragm neuromuscular junctions and
phrenic nerves. Journal of Neuropathology &
Experimental Neurology, 2008, 67: 763-72.

* Peron S, Metin A, Gardes P, Alyanakian MA,
Sheridan E, Kratz CP, Fischer A, Durandy

A. Human PMS2 deficiency is associated

with impaired immunoglobulin class switch
recombination. J Exp Med, 2008, 205: 2465-72.

e Pfeifer |, Elsby R, Fernandez M, Faria PA,
Nussenzveig DR, Lossos IS, Fontoura BM,
Martin WD, Barber GN. NFAR-1 and -2 modulate
translation and are required for efficient host
defense. Proc Natl Acad Sci USA, 2008, 105:
4173-8.

* Philippe A, Nevo F, Esquivel EL, Reklaityte

D, Gribouval 0, Tete MJ, Loirat C, Dantal J,
Fischbach M, Pouteil-Noble C, Decramer S,
Hoehne M, Benzing T, Charbit M, Niaudet P,
Antignac C. Nephrin mutations can cause
childhood-onset steroid-resistant nephrotic
syndrome. JAm Soc Nephrol, 2008, 19: 1871-8.

¢ Plancoulaine S, Mohamed MK, Arafa N, Bakr
|, Rekacewicz C, Tregouet DA, Obach D, El Daly
M, Thiers V, Feray C, Abdel-Hamid M, Fontanet
A, Abel L. Dissection of familial correlations
in Hepatitis C Virus (HCV) seroprevalence
suggests evidence for intrafamilial viral
transmission and genetic predisposition to
infection. Gut, 2008.

¢ Ratelade J, Lavin TA, Muda AQ, Morisset L,
Mollet G, Boyer 0, Chen DS, Henger A, Kretzler
M, Hubner N, Théry C, Gubler MC, Montagutelli X,
Antignac C, Esquivel EL. Maternal environment
interacts with modifier genes to influence
progression of nephrotic syndrome. JAm Soc
Nephrol, 2008, 19: 1491-9.

e Tasdemir E, Maiuri MC, Galluzzi L, Vitale

|, Djavaheri-Mergny M, D’Amelio M, Criollo

A, Morselli E, Zhu C, Harper F, Nannmark U,
Samara C, Pinton P, Vicencio JM, Carnuccio

R, Moll UM, Madeo F, Paterlini-Bréchot P,
Rizzuto R, Szabadkai G, Pierron G, Blomgren K,
Tavernarakis N, Codogno P, Cecconi F, Kroemer
G. Regulation of autophagy by cytoplasmic
p53. Nat Cell Biol, 2008.

e Thomas S, Thomas M, Wincker P, Babarit C, Xu
P, Speer MC, Munnich A, Lyonnet S, Vekemans
M, Etchevers HC. Human neural crest cells
display molecular and phenotypic hallmarks of
stem cells. Hum Mol Genet, 2008, 17: 3411-25.

¢ Von Bernuth H, Picard C, Jin Z, Pankla R, Xiao
H, Ku CL, Chrabieh M, Mustapha IB, Ghandil P,
Camcioglu Y, Vasconcelos J, Sirvent N, Guedes
M, Vitor AB, Herrero-Mata MJ, Arostegui JI,
Rodrigo C, Alsina L, Ruiz-Ortiz E, Juan M,
Fortuny C, Yague J, Anton J, Pascal M, Chang
HH, Janniere L, Rose Y, Garty BZ, Chapel H,
Issekutz A, Marodi L, Rodriguez-Gallego C,
Banchereau J, Abel L, Li X, Chaussabel D, Puel A,
Casanova JL. Pyogenic bacterial infections

in humans with MyD88 deficiency. Science,
2008, 321: 691-6.

2007

e Alcais A, Alter A, Antoni G, Orlova M, Van Thuc
N, Singh M, Vanderborght PR, Katoch K, Mira MT,
Thai VH, Huong NT, Ba NN, Moraes M, Mehra N,
Schurr E, Abel L. Stepwise replication identifies
a low-producing lymphotoxin-alpha allele as a
major risk factor for early-onset leprosy. Nat
Genet, 2007, 39: 517-22.

e Amiel J, Rio M, de Pontual L, Redon R, Malan
V, Boddaert N, Plouin P, Carter NP, Lyonnet

S, Munnich A, Colleaux L. Mutations in TCF4,
encoding a class | basic helix-loop-helix
transcription factor, are responsible for
Pitt-Hopkins syndrome, a severe epileptic
encephalopathy associated with autonomic
dysfunction.Am J Hum Genet, 2007, 80: 988-93.

e Baala L, Briault S, Etchevers HC, Laumonnier
F, Natiq A, Amiel J, Boddaert N, Picard C, Sbiti

A, Asermouh A, Attie-Bitach T, Encha-Razavi F,
Munnich A, Sefiani A, Lyonnet S. Homozygous
silencing of T-box transcription factor EOMES
leads to microcephaly with polymicrogyria and
corpus callosum agenesis. Nat Genet, 20073,
39:454-6.

¢ Baala L, Romano S, Khaddour R, Saunier

S, Smith UM, Audollent S, Ozilou C, Faivre L,
Laurent N, Foliguet B, Munnich A, Lyonnet

S, Salomon R, Encha-Razavi F, Gubler MC,
Boddaert N, de Lonlay P, Johnson CA, Vekemans
M, Antignac C, Attie-Bitach T. The Meckel-Gruber
syndrome gene, MKS3, is mutated in Joubert
syndrome.Am J Hum Genet, 2007b, 80: 186-94.

¢ Bal E, Baala L, Cluzeau C, El Kerch F, Ouldim K,
Hadj-Rabia S, Bodemer C, Munnich A, Courtois
G, Sefiani A, Smahi A. Autosomal dominant
anhidrotic ectodermal dysplasias at the
EDARADD locus. Hum Mutat, 2007, 28: 703-9.

* Ben Ahmed M, Meresse B, Arnulf B, Barbe U,
J-J M, Verkarre V, Allez M, Cellier C, Hermine

0, Cerf-Bensussan N. Inhibition of TGF-beta
signaling by interleukin-15 via phospho-c-jun
upregulation: a new role for interleukin-15

in the loss of immune homeostasis in celiac
disease. Gastroenterology, 2007, 132: 994-1008.
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