


	Numéro d'agrément du laboratoire
	


	Numéro de projet de la  commission d'éthique
	[bookmark: _GoBack]2019-67

	Titre scientifique du projet
	

	Titre non-technique du projet
	Prévention de récidive de cancer du foie apès ablation d’un lobe du foie

	Date d'autorisation du projet par la commission d'éthique
	15/05/2019 

	Durée du projet (date de début et de fin)
	15/05/2019 au 01/05/2024

	Le projet fera l'objet d'une analyse rétrospective (oui/non) et dans quel délai
	Oui, dans le mois qui suit la fin du projet

	Mots Clés (maximum 10 mots / 
100 caractères)
	Immunité innée, foie, régénération hépatique, macrophages, monocytes, oncologie 

	Objectif du projet
	

	 
	Recherche fondamentale : oui/
Recherches translationnelle ou appliquée : non
Test réglementaire et production de routine : non
Protection de l'environnement naturel dans l'intérêt de la santé ou du bien-être de l'homme ou de l'animal : non
Conservation des espèces :non
Enseignement supérieur ou  formation :/non
Enquête médicolégale : non
Maintien de  colonies d'animaux génétiquement modifiés, non utilisés dans d'autres expériences : non
Maintien de  colonies d'animaux génétiquement modifiés, non utilisés dans d'autres expériences : non

	Décrivez les objectifs du projet (par exemple, les inconnues scientifiques ou les nécessités scientifiques ou cliniques concernées) (1000 caractères maximum)
	Le cancer malin du foie est un des cancers les plus fréquents mondialement et responsable de nombreux morts chaque année ; son traitement habituel implique l’ablation de la zone touchée car le foie peut se régénérer. Cependant de nombreux patients font une rechute dans les années qui suivent l’opération. Le but de ce travail est de définir de nouveaux mécanismes cellulaires et moléculaires au niveau des cellules de l’immunité permettant de comprendre les raisons de ce phénomène afin de créer de nouvelles stratégies thérapeutiques visant à réduire le risque de rechute.

	Quels sont les avantages potentiels susceptibles de découler de ce projet (quelles avancées de la science pourraient-elles être attendues ou comment les humains, les animaux ou les plantes pourraient-ils  bénéficier du projet)? (1000 caractères maximum)
	A l’heure actuelle, de nombreux patients atteints d’un cancer malin du foie rechutent après ablation de la tumeur. Ce travail nous permettra d’améliorer les connaissances visant à la réduction du risque de récidive tumorale. Il améliorera la compréhension du système immunitaire au sein du foie et il permettra également d’améliorer l’état des connaissances sur la régénération hépatique, un phénomène qui au-delà de son emploi à l’avantage des patients pour de type de traitement l’est également dans le cadre des greffes de foie.

	Quelles sont les espèces animales qui seront utilisées ?
	Souris

	Quel est le nombre maximal d'animaux ?
	2352 

	Dans le contexte de ce qui est fait aux animaux, quels sont les effets  négatifs attendus sur les animaux, le niveau de gravité probable ou attendu  et le sort des animaux?
	Niveau d’inconfort Sévère.
180 en classe légère et 2172 en classe sévère
Le modèle implique l’injection dans le foie de cellules de tumeurs pouvant entrainer un niveau de gravité sévère. Les animaux sont euthanasiés à la fin de chaque expérience.

	Application des3Rs
	

	1. Remplacement (1000 caractères maximum)
	

	Indiquez pourquoi des animaux doivent être utilisés et pourquoi des alternatives n'utilisant pas d'animaux ne peuvent être utilisées
	Il n’existe à l’heure actuelle aucune méthode alternative capable de reproduire de manière identique à ce qui se déroule au sein d’un organisme complet. L’inter action entre l’ensemble des acteurs cellulaires (immuns et non immuns) et moléculaires impliqués dans la régénération du foie. Partant de ce constat il est aisé de comprendre qu’il est impossible d’étudier  sur des cellules en culture l’impact de la régénération sur la croissance tumorale.

	2. Réduction  (1000 caractères maximum)
	

	Expliquez comment l'utilisation d'un nombre minimum d'animaux est garantie
	Une analyse statistique a été réalisée au préalable afin de déterminer le nombre d’animaux statistiquement requis pour chaque expérience.
Dans la mesure du possible, l’ensemble des paramètres analysés le seront sur chaque animal afin de réduire le nombre d’animaux.
Le recours à des souches consanguines permet de limiter le nombre d'

	3.Raffinement  (1000 caractères maximum)
	La souris est un modèle de laboratoire universellement utilisé dans le domaine de l’immunologie car c’est un mammifère qui a une physiologie proche de celle de l’homme. La physiologie de la régénération hépatique est également semblable à celle de l’homme.

	Expliquez le choix des espèces animales et pourquoi le(s) modèle(s) animal(aux) utilisé(s) sont les plus raffinés, eu égard aux objectifs scientifiques
	L’élevage est réalisé dans des IVC, dans un environnement SPF (sans aucun pathogène de la souris) et dans un milieu enrichi (morceaux de coton à déchiqueter).

	Expliquez les mesures qui seront prises pour minimiser les effets négatifs sur le bien-être des animaux (douleur, souffrance, inconfort ou dommages permanents).
	L’état de santé des animaux est contrôlé 7j/7 par le personnel.
Un scoring de la douleur est établi avec des points limites.
Les animaux dont le scoring maximal défini est atteint sont euthanasiés.
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