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	Titre scientifique du projet
			
		

	Titre non-technique du projet
	ADAMTS3 et lymphangiogenèse

	Date d'autorisation du projet par la commission d'éthique
	30/10/2019

	Durée du projet (date de début et de fin)
	01/11/2019 au 30/10/2023

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

	Mots Clés (maximum 10 mots / 
100 caractères)
	ADAMTS3, lymphangiogenèse, cancérologie, pro-VEGF-C

	Objectif du projet
	

	 
	Recherche fondamentale : oui


	Décrivez les objectifs du projet (par exemple, les inconnues scientifiques ou les nécessités scientifiques ou cliniques concernées) (1000 caractères maximum)
	Des résultats récents de notre laboratoire démontrent que l'ADAMTS3, et potentiellement ses homologues (ADAMTS2 et ADAMTS14), est indispensable pour la formation du réseau lymphatique chez l'embryon. Sur base de ces résultats, ce projet visera à définir si cette fonction est également remplie par l’ADAMTS3 au cours de la vie adulte, ce qui pourrait avoir des implications dans des pathologies humaines, dont le cancer (lymphangiogenèse tumorale) et certaines formes de  lymphoedème.  

	Quels sont les avantages potentiels susceptibles de découler de ce projet (quelles avancées de la la science pourraient-elles être attendues ou comment les humains, les animaux ou les plantes pourraient-ils  bénéficier du projet)? (1000 caractères maximum)
	Une meilleure connaissance des mécanismes impliqués dans la formation et le maintien du réseau lymphatique est indispensable pour le développement de nouvelles approches thérapeutiques, notamment en cancérologie dans le but de limiter la formation des métastases.

	Quelles sont les espèces animales qui seront utilisées ?
	Souris

	Quel est le nombre maximal d'animaux ?
	environ 400 au cours des quatre prochaines années

	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?
	Une souffrance modérée pourrait être induite dans un seul des modèles et ne concernera au maximum qu'une soixantaine de souris. Celles-ci seront traitées en permanence avec des analgésiques afin d'éviter tout inconfort, même léger.  Tous les animaux ayant subi une intervention seront euthanasiés dès la fin de l'expérimentation.

	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
	La formation des vaisseaux lymphatiques et leur maintien sont des processus complexes faisant intervenir de nombreux types cellulaires et de nombreux facteurs circulant. Dans ces conditions, les modèles in vitro n'apportent que des renseignements préliminaires mais ne peuvent prendre en compte l'ensemble des évènements survenant in vivo, en particulier dans le cas de pathologies complexes comme les cancers et la formations des métastases.

	2. Réduction  (1000 caractères maximum)
	Tous les modèles prévus feront l’objet d’une étude préliminaire réalisée sur un maximum de cinq à dix souris par condition. Si aucun signe manifeste de l’effet recherché ou du phénotype attendu n’était observé au cours de cette phase, la partie de l’étude concernée ne serait pas poursuivie, ce qui entrainerait de facto une diminution du nombre d’animaux. Pour les études qui seront menées à leur terme, le calcul précis du nombre de souris par cohorte sera réalisé à l'aide des formules statistiques les plus adéquates

	Expliquez comment l'utilisation d'un nombre minimum d'animaux est garantie
	

	3.Raffinement  (1000 caractères maximum)
	La souris est l'animal de choix pour évaluer la lymphangiogenèse tumorale. En raison du type de modèle expérimental prévu et du recours systématique à des analgésiques, aucune souris en expérimentation ne devrait ressentir plus qu'un inconfort passager limité au début ou à la fin de l'expérience. L’état de santé générale des souris sera évalué chaque jour, avec une attention particulière à leur activité, à leur prise de nourriture et à leur état d’hydratation. Tout animal dont l’état général se dégraderait serait euthanasié.

	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
	

	Expliquez les mesures qui seront prises pour minimiser les effets négatifs sur le bien-être des animaux (douleur, souffrance, inconfort ou dommages permanents).
	Le bien-être des animaux sera évalué chaque jour. L’euthanasie ou le recours à des analgésiques seront réalisés si nécessaire.



