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Pourquoi?

Nos motivations sont variées… et nous travaillons dans 
un environnement organisationnel qui 
encourage/valorise certains comportements. 

faire de la science, être un.e scientifique
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Comment?
faire de la science, être un.e scientifique

Edvard Munch, Le Cri, 1893

Bon pour la 
science, pour la 

reproductibilité et 
le progrès de la 
connaissance

Bon pour moi, ma 
visibilité et ma 
progression de 

carrière

Bon pour la planète, pour 
contribuer à résoudre les 

« enjeux environnementaux »

Bon/mauvais pour les 
participants à la 

recherche



The Upturned Microscope

Des articles, si possibles 
publiés dans des journaux à 

haut IF, et des contrats

Exagérations, fausses promesses, 
QRPs, méconduites

?

Bon pour moi, ma 
visibilité et ma 
progression de 

carrière



Quelques commentaires à propos de points abordés hier

● “Causes de la non reproductibilité : experimental design, manque 
de formation, QRPs”

● “Communication avec le grand public... et si oui comment”

● “Ce qu’il y a dans les registered reports, c’est digne de confiance”

● “industries pharmaceutiques”
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Bulle (scientifique)

Métaphore
• Bulle spéculative 
• Bulle d’espoirs, d’investissements $$$
• Fragile, surtout si on la gonfle trop

À l’intérieur de la bulle 
• Echo chamber  - within the bubble you do not 

hear (epistemic bubble: no facts)   - OR not 
acknowledge other’s opinions (echo chamber: 
no trust). 

Max Roßman & Cyrus Mody [NanoBubbles Jan 2023]

Boy Blowing Soap Bubble with Pipe. 
Christian Aigens (1870 - 1940)

… abordés hier, ou non



Les bulles scientifiques

Cette métaphore décrit fort bien de nombreux domaines 
scientifiques :
• Nano, COVID, IA, …
• IRM pour Parkinson? Des promesses, des centaines 

d’articles mais pas d’applications cliniques.  
• “Reproductibility crisis”, “Open science” ?!

Conséquences?
• Le gâchis de ressources
• L’amplification de recherche non-reproductible 
• L’ erreur voire la désinformation scientifique
• Risque de perte de confiance dans la science

c Auto-
correction de 

la science



Que se passe-t-il lorsque l’on essaie de 
corriger la science?

c



Stripy 
Nanoparticles 
Revisited
Submitted 2009

A little later, in 
2008… 

10 nm

Organised scepticism in practice : what should we do when we 
identify problems in a scientific article? 



A blog: 
A place 
where one 
can discuss 
articles 
without 
having to 
wait for 
three years 
for referees’ 
reports and 
editors’ 
decisions…

The web offers other spaces where organised (?) skepticism can take place

https://raphazlab.wordpress.com/2012/11/23/stripy-nanoparticles-revisited/






Mieux comprendre les barrières à la 
correction de la science : le projet 

NanoBubbles

c

This presentation is part of the project NanoBubbles: how, when and 
why does science fail to correct itself? that has received funding from 
the European Research Council (ERC) under the European Union’s Horizon 
2020 research and innovation programme.

Grant agreement number ID: 951393

https://nanobubbles.hypotheses.org/



Le projet de réplication de NanoBubbles
La « bulle » : l'utilisation de nanosondes 

pour la détection intracellulaire

Maha Said et Mustafa Gharib
LVTS, USPN



Les nanoparticules parviennent-elles à 
s’échapper des endosomes ?

Li, et al. Advanced Materials. 
2017

Liu, et al. Analytical chemistry 2018.



Paradox of endosomal escape of NPs?!

Thousands of research articles reporting the use of NPs as probes to detect 
cytosolic targets where what has been known is that the majority of NPs are 

entrapped inside endosomes!!

1st Replication Initiative in 
Nanobiotechnology 



How much of the endocytosed 
nanoparticles escape the 
endosome?
Does endosomal escape occur 
in studies reporting cytosolic 
sensing?

Article 1 : 2-8, 8-9 in progress
Article 2 : 2-6, 6 in progress



Replication #1: pre-registration 
Collaboration

Samia Zrig
ITODYS, UPC

Quelques unes des difficultés : 
• Informations manquantes dans 

l’article original + silence des auteurs
• Planifier l’ensemble du protocole 

d’expérience et d’analyse
 Peut-on synthétiser ces 

nanosondes?
 Détectent-elles les ions cuivres?
  Détectent-elles les ions cuivres à 

l’intérieur des cellules?
 … dans un modèle biologique 

pertinent

Pre-registration



Pre-registration

Replication #1: pre-registration 



Peut-on synthétiser ces nanosondes?
Première étape… les “carbon 
quantum dots”
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Failure to replicate Cu2+ sensing
CQ
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Réplication #1 : résultats 
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Réplication #1 : résultats 
Original article Figure 2c
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Réplication #1 : publication (à venir…) 

Aborted replication of… 

+

 Peut-on synthétiser ces 
nanosondes?

 Détectent-elles les ions 
cuivres?

  Détectent-elles les ions 
cuivres à l’intérieur des 
cellules?

 … dans un modèle 
biologique pertinent



Réplication #2 
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Raphael, The statements you have been making are factually false and 
damaging.  You will be hearing from my lawyer next week regarding 
the defamation and the serious legal consequences for it. Sincerely, 
Chad Mirkin

May 3, 
2024

April 3, 
2024 I submit a letter to the Editor in Chief of PNAS

Dear Dr. Levy, We represent Chad Mirkin. Attached is our Cease and 
Desist Demand concerning false statements you recently 
disseminated disparaging Dr. Mirkin. Your attention to this matter is 
recommended. Sincerely, Phillip Zisook

May 15, 
2024

June 17, 
2024

My letter to the Editor in Chief of PNAS is rejected… “it does not meet PNAS's requirements for 
Letters to address a difference of scientific opinion”



By Copyright (C) 2002 Kenneth & Gabrielle Adelman, California Coastal Records Project, 
www.californiacoastline.org, CC BY-SA 3.0



July 16, 
2024

August 6, 
2024


	Le droit de l'intégrité scientifique à l'aune des pratiques ins
	Slide 2
	Slide 3
	Slide 4
	Slide 5
	Slide 6
	Slide 7
	Slide 8
	Slide 9
	Slide 10
	Slide 11
	Slide 12
	Slide 13
	Slide 14
	Slide 15
	Slide 16
	Slide 17
	Slide 18
	Slide 19
	Les nanoparticules parviennent-elles à s’échapper des endosomes
	Slide 21
	Slide 22
	Slide 23
	Slide 24
	Slide 25
	Slide 26
	Slide 27
	Problem 4.. Failure to replicate Cu2+ sensing
	Slide 29
	Slide 30
	Slide 31
	Slide 32
	Slide 33
	Slide 34
	Slide 35
	Slide 36
	Slide 37
	Slide 38


PNAS corrects article by Kavli
prize winner who threatened
to sue critic




Retraction
Watch

Tracking retractions as a
window into the scientific
process




ROYAL SOCIETY
OF CHEMISTRY




NEWS

Award-winning chemist threatens to sue
critic

BY DALMEET SINGH CHAWLA | 14 AUGUST 2024




Proceedings of the
National Academy of Sciences
[

of the United States of America








Prizes. Lots of prizes.

a JSNANOPRIZE
Centenary Prize 2015 Winner

Professor Chad Mirkin
Northwestern University

‘Awarded for his development of

3
2020 837

CHAD A. MIRKIN

PHILIP HAUGE e Inemat
ABELSON PRIZE he Intematio
i Professor of Chemisty,
Engineering, Bomedical Engineering, Matert
n Universiy. He is a chemist ank

0L oltography and eates canbeveree
ot o phy, and contributic

Mirkin has

Including, the AC o cas (201

Pauing edal (2013, the Wt ton Chubd ation (2013), the ACS
n-MIT Pri





IP Aurasense LCC, Aurasense
Therapeutics, Exicure, raising millions of
dollars of public and private funds.

Particles for detecting intracellular targets

Ex\cure

Aurasense oo

Backed by Bill Gates, low-profile Exicure steps into spotlight
with a $42M R&D gamble





After vertical stretching, the red and  After vertical stretching, the red and  After vertical stretching, the green
black curves perfectly overlap green curves perfectly overlap and blue curves perfectly overlap

Zhu et al 2012, Figure 2c.

It appears that the curves are identical by vertical stretching.
They are simply multiples of each other.
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The blog of Raphaél Lévy at the Unlverslly of Liverpool 4

Je sers Ja science et c'est maJoie

STRIPY REVISITED

EADER CREDIT

Challenging published results is an onerous but necessary
N N - My Tweets
task. Today, our article entitled Stripy Nanoparticles
Revisited has been published in Small, three years after its
initial submission to this journal (3/12/09) and about three
and a half years after the first submission (to Nature COMMENTS

Materials, 21/07/09). Raphaél Lévy on What

B - Proportion of Scientific..
As its title indicates, the article challenges the evidence for

the existence and properties of “stripy” nanoparticles. The stripy nanoparticle hypothesis was first s I Raphael Lévy on What




] S—"
450 500 550 600 650 700













‘ C hemotion
Repository




~
- Cu™ quenches the
LA

Scheme 1. Dual-emission fluorescent sensing of Cu™* ions based on
2 CASe@C-TPEA nanohybrid.




Bon pour la
science, pour la
reproductibilité et
le progres de la Zarriere

connaissance

~_ /

Bon pour la planéte, pour Bon/mauvais pour les
contribuer a résoudre les <«——>  participants a la
« enjeux environnementaux » recherche

Bon pour moi, ma
visibilité et ma
progression de





Judging itom your poott track of
Research publications, | seriously
douvt that you have what it takes to
Work in my lab.

Puolications are the (urgency of
research. You either have them
o you don’t.

Consequently, | am afaid
that | have to discontinue Vm SoRey, Vm an
your eale within this ot there is undergrad.
9Poup. only room fo- This is my
Competitive first day.
Researchers
hege.

Exeuses will
only
emvargass You,









Spontaneous assembly of subnanometre ordered
domains in the ligand shell of monolayer-

. d’ S protected nanoparticles
A= . Jackson et al; Nature Materials 2004
'

Surface-structure-regulated cell-membrane penetration by monolayer-protected
‘'erma et al; Nature Materials 2008
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Multimodal neuro-nanotechnology:
Challenging the existing paradigm in
glioblastoma therapy

Sergej Kudruk @, Connor M. Forsyth @, Michelle Z. Dion @,Jenny K. Hedlund Orbeck @,Jinggm Luo, Robyn S. Klein @,
Albert H. Kim ®, Amy B. Heimberger, Chad A. Mirkin ©® O, Alexander H. Stegh &, and Natalie Artzi & 7 Authors Info
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Feature » Essay

How an opioid giant deployed a playbook for moulding doctors’ minds

BMJ 2024 ;385 doi: https://doi.org/10.1136/bmj.q1208 (Published 10 June 2024)
Cite this as: BM/ 2024:385:q1208

Article Related content Metrics Responses
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Exclusive: Kavli prize winner
threatens to sue critic for
defamation
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Pourquoi?

Pourquoi faire de la science, être un.e scientifique? La première question des ateliers dont va parler Mattéo, aussi la première question que j’ai l’habitude de poser aux doctorants et jeunes chercheurs lors des ateliers IS… les réponses souvent sont de ce style…











Pourquoi?

Guérir – nouveaux traitements

Solution à des problèmes environnementaux

Curiosité, plaisir de la découverte

faire de la science, être un.e scientifique

Pourquoi faire de la science, être un.e scientifique? La première question des ateliers dont va parler Mattéo, aussi la première question que j’ai l’habitude de poser aux doctorants et jeunes chercheurs lors des ateliers IS… les réponses souvent sont de ce style…











Pourquoi?

Pour avoir un travail, progresser dans une carrière, etc… 

faire de la science, être un.e scientifique

Guérir – nouveaux traitements

Solution à des problèmes environnementaux

Curiosité, plaisir de la découverte

Mon but est de les faire réfléchir à leurs motivations, mais aussi et surtout de leur faire comprendre 1) que l’on a pas tous les mêmes motivations; 2) d’introduire la notion de conflit d’intérêt 











Pourquoi?

Nos motivations sont variées… et nous travaillons dans un environnement organisationnel qui encourage/valorise certains comportements. 

faire de la science, être un.e scientifique

Nos motivations sont variées… et nous travaillons dans un environnement organisationnel qui encourage/valorise certains comportements. 







Bon pour la science, pour la reproductibilité et le progrès de la connaissance

Bon pour moi, ma visibilité et ma progression de carrière

Comment?

Bon pour la planète, pour contribuer à résoudre les « enjeux environnementaux »



faire de la science, être un.e scientifique

Bon/mauvais pour les participants à la recherche

Questionnement éthique

Conflit d’intérêt ou tensions éthiques entre ce qui est bon pour… bon pour… bon pour…  . Bien sur questionnement éthique inclut aussi les impacts sur les participants à la recherche. Cette image de la balance (site web univ paris cité) est d’un calme trompeur











Comment?

faire de la science, être un.e scientifique









Edvard Munch, Le Cri, 1893

Bon pour la science, pour la reproductibilité et le progrès de la connaissance

Bon pour moi, ma visibilité et ma progression de carrière

Bon pour la planète, pour contribuer à résoudre les « enjeux environnementaux »

Bon/mauvais pour les participants à la recherche



Le cri de Munch me semble mieux capturer les dilemmes auxquels nous faisons face













The Upturned Microscope

Des articles, si possibles publiés dans des journaux à haut IF, et des contrats





Exagérations, fausses promesses, QRPs, méconduites

?

Bon pour moi, ma visibilité et ma progression de carrière

La perception, et encore souvent la réalité, est que pour réussir il faut des articles, si possibles publiés dans des journaux à haut IF, et des contrats. Il faut que ça change. 











Quelques commentaires à propos de points abordés hier





		“Causes de la non reproductibilité : experimental design, manque de formation, QRPs”



		“Communication avec le grand public... et si oui comment”



		“Ce qu’il y a dans les registered reports, c’est digne de confiance”



		“industries pharmaceutiques”







La recomm du C citée dans le texte d’intro de cette journée mentionne l’importance de valoriser participation des personnels sur ces thèmes; aussi DORA. Bcp de chemin à faire. Message principal est celui-ci. Très important. Notre sujet aujourd’hui. Incroyablement difficile. Notamment prédire le futur. La question des choix des sujets soulève aussi des pbs de liberté académique… bcp trop dur pour moi, mais il y a qqch de facile











Quelques commentaires à propos de points abordés hier...







		“Causes de la non reproductibilité : experimental design, manque de formation, QRPs”



		“Communication avec le grand public... et si oui comment”



		“Ce qu’il y a dans les registered reports, c’est digne de confiance”



		“industries pharmaceutiques”







La recomm du C citée dans le texte d’intro de cette journée mentionne l’importance de valoriser participation des personnels sur ces thèmes; aussi DORA. Bcp de chemin à faire. Message principal est celui-ci. Très important. Notre sujet aujourd’hui. Incroyablement difficile. Notamment prédire le futur. La question des choix des sujets soulève aussi des pbs de liberté académique… bcp trop dur pour moi, mais il y a qqch de facile











Bulle (scientifique)

Métaphore

		Bulle spéculative 



		Bulle d’espoirs, d’investissements $$$



		Fragile, surtout si on la gonfle trop







À l’intérieur de la bulle 

		Echo chamber  - within the bubble you do not hear (epistemic bubble: no facts)   - OR not acknowledge other’s opinions (echo chamber: no trust). 







Max Roßman & Cyrus Mody [NanoBubbles Jan 2023]





Boy Blowing Soap Bubble with Pipe. 

Christian Aigens (1870 - 1940)



… abordés hier, ou non







Les bulles scientifiques



Cette métaphore décrit fort bien de nombreux domaines scientifiques :

		Nano, COVID, IA, …



		IRM pour Parkinson? Des promesses, des centaines d’articles mais pas d’applications cliniques.  



		“Reproductibility crisis”, “Open science” ?!







Conséquences?

		Le gâchis de ressources



		L’amplification de recherche non-reproductible 



		L’ erreur voire la désinformation scientifique



		Risque de perte de confiance dans la science





c

Auto-correction de la science

Cette métaphore semble décrire fort bien de nombreux domaines scientifiques  







Que se passe-t-il lorsque l’on essaie de corriger la science?



c

Cette métaphore semble décrire fort bien de nombreux domaines scientifiques  







Stripy Nanoparticles Revisited

Submitted 2009



A little later, in 2008… 

10 nm

Organised scepticism in practice : what should we do when we identify problems in a scientific article? 





A blog: 

A place where one can discuss articles without having to wait for three years for referees’ reports and editors’ decisions…

The web offers other spaces where organised (?) skepticism can take place









Mieux comprendre les barrières à la correction de la science : le projet NanoBubbles



c





This presentation is part of the project NanoBubbles: how, when and why does science fail to correct itself? that has received funding from the European Research Council (ERC) under the European Union’s Horizon 2020 research and innovation programme.



Grant agreement number ID: 951393

https://nanobubbles.hypotheses.org/









Le projet de réplication de NanoBubbles

La « bulle » : l'utilisation de nanosondes 

pour la détection intracellulaire



Maha Said et Mustafa Gharib

LVTS, USPN











Les nanoparticules parviennent-elles à s’échapper des endosomes ?







Li, et al. Advanced Materials. 2017

Liu, et al. Analytical chemistry 2018.



Paradox of endosomal escape of NPs?!



Thousands of research articles reporting the use of NPs as probes to detect cytosolic targets where what has been known is that the majority of NPs are entrapped inside endosomes!!



1st Replication Initiative in Nanobiotechnology 





















How much of the endocytosed nanoparticles escape the endosome?

Does endosomal escape occur in studies reporting cytosolic sensing?





Article 1 : 2-8, 8-9 in progress

Article 2 : 2-6, 6 in progress



Replication #1: pre-registration 







Collaboration

Samia Zrig

ITODYS, UPC

Quelques unes des difficultés : 

		Informations manquantes dans l’article original + silence des auteurs



		Planifier l’ensemble du protocole d’expérience et d’analyse





				Peut-on synthétiser ces nanosondes?



		Détectent-elles les ions cuivres?



		 Détectent-elles les ions cuivres à l’intérieur des cellules?



		… dans un modèle biologique pertinent

















Pre-registration













Pre-registration



Replication #1: pre-registration 









Peut-on synthétiser ces nanosondes?

Première étape… les “carbon quantum dots”





Réplication #1 : résultats 



				Peut-on synthétiser ces nanosondes?



		Détectent-elles les ions cuivres?



		 Détectent-elles les ions cuivres à l’intérieur des cellules?



		… dans un modèle biologique pertinent

























Réplication #1 : résultats 

				Peut-on synthétiser ces nanosondes?



		Détectent-elles les ions cuivres?



		 Détectent-elles les ions cuivres à l’intérieur des cellules?



		… dans un modèle biologique pertinent



















Failure to replicate Cu2+ sensing
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Réplication #1 : résultats 





				Peut-on synthétiser ces nanosondes?



		Détectent-elles les ions cuivres?



		 Détectent-elles les ions cuivres à l’intérieur des cellules?



		… dans un modèle biologique pertinent















Réplication #1 : résultats 



Original article Figure 2c









				Peut-on synthétiser ces nanosondes?



		Détectent-elles les ions cuivres?



		 Détectent-elles les ions cuivres à l’intérieur des cellules?



		… dans un modèle biologique pertinent

















Réplication #1 : publication (à venir…) 

Aborted replication of… 



+













				Peut-on synthétiser ces nanosondes?



		Détectent-elles les ions cuivres?



		 Détectent-elles les ions cuivres à l’intérieur des cellules?



		… dans un modèle biologique pertinent















Réplication #2 













Répliquer pour éclaircir une controverse scientifique : quelques enseignements d'une expérience en cours...  

  

04/04/2025, Lyon





raphael.levy@univ-paris13.fr

Mastodon: @raphavisses@mastodon.top

Blog: https://raphazlab.wordpress.com/

Laboratory for Vascular Translational Science

Reproduit par Paul Picard à partir des personnages de “Léonard est un génie” par Turk & De Groot







Grant agreement no. 951393 



LVTS U1148















Raphael, The statements you have been making are factually false and damaging.  You will be hearing from my lawyer next week regarding the defamation and the serious legal consequences for it. Sincerely, Chad Mirkin

May 3, 2024

April 3, 2024

I submit a letter to the Editor in Chief of PNAS



Dear Dr. Levy, We represent Chad Mirkin. Attached is our Cease and Desist Demand concerning false statements you recently disseminated disparaging Dr. Mirkin. Your attention to this matter is recommended. Sincerely, Phillip Zisook

May 15, 2024

June 17, 2024

My letter to the Editor in Chief of PNAS is rejected… “it does not meet PNAS's requirements for Letters to address a difference of scientific opinion”
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July 16, 2024



August 6, 2024







