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	Titre scientifique du projet
	

	Titre non-technique du projet
	Etude d'un nouveau traitement régénératif pour traiter les fractures qui ne guérissent pas dans un modèle préclinique chez le mouton

	Date d'autorisation du projet par la commission d'éthique
	12/09/19

	Durée du projet (date de début et de fin)
	un an (du 1/10/2019 au 1/10/2020)

	Le projet fera l'objet d'une analyse rétrospective (oui/non) et dans quel délai
	oui (01/12/2020)

	Mots Clés (maximum 10 mots / 
100 caractères)
	fracture, non union, test préclinique, cellules souches

	Objectif du projet
	Recherche fondamentale

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

	Décrivez les objectifs du projet (par exemple, les inconnues scientifiques ou les nécessités scientifiques ou cliniques concernées) (1000 caractères maximum)
	Les fractures des os longs sont fréquentes et peuvent ne pas guérir aboutissant à une non union. Chez l'enfant une maladie congénitale peut se développer au niveau du tibia qui présente une fracture qui ne guérit pas. Le traitement consiste à opérer et retirer le tissu qui ne guérit pas, puis placer une fixatin chirurgicale. On associe aussi des traitements dits régénératifs pour favoriser la guérison. Malheureusement les traitements actuels ne sont pas suffisamment efficaces. L'utilisation de cellules souches est prometteuse. L'étude vise à tester l'efficacité d'un traitement basé sur des cellules souches produites à partir de la graisse. L'étude décrite ici est la première phase qui vise à préciser que est le meilleur modèle préclinique de non union à utiliser.


	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)
	Les non unions se produisent dans 5 à 9 % des fractures des os longs chez l'homme et sont difficiles à soigner. Chez l'enfant, la pseudarthrose congénitale du tibia ne guérit au mieux que dans 50 % des cas. Il est parfois nécessaire d'amputer le membre. Améliorer le traitement de ces pathologies graves est indispensable.


	Quelles sont les espèces animales qui seront utilisées ?
	Moutons


	Quel est le nombre maximal d'animaux ?
	Douze

	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?
	Le niveau de gravité attendu est modéré. Une douleur sera présente en post-opératoire liée à la résection du fragment d’os. Les méthodes de stabilisation, de protection (plâtre) et les médicaments anti-douleur permettront de gérer la douleur. Les animaux seront euthanasiés au terme de l’étude.

	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'est pas possible d'étudier une nouvelle technique de réparation de fracture in vitro. Il faut utiliser un modèle animal. En outre, il est préférable de travailler avec des animaux de poids et de morphologie similaires à ceux de l'homme.

	2. Réduction  (1000 caractères maximum)
	

	Expliquez comment l'utilisation d'un nombre minimum d'animaux est garantie
	Cette phase 1 teste les 4 éléments de comparaison qui seront utilisés dans la phase 2 : les cellules souches, la pâte dans laquelle elles seront placées, le traitement comparatif (greffe d'un morceau d'os prélevé ailleurs) et l'absence de traitement (en effet, un animal immobilisé dans un plâtre peut de ce fait perdre un peu de masse osseuse et on doit savoir combien). Par ailleurs on compare 3 techniques chirurgicales différentes. 4 x 3 = 12 est donc le minimum d'animaux que l'on puisse utiliser

	3.Raffinement  (1000 caractères maximum)
	

	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
	Le mouton est l'animal le plus utilisé en orthopédie. Son anatomie est proche de celle de l'homme. C'est un animal placide qui accepte bien d'être maintenu avec ses congénères à l'intérieur pendant une période prolongé. On peut réaliser les mêmes examens que chez l'homme (auscultation, palpation, radiographie etc).

	Expliquez les mesures qui seront prises pour minimiser les effets négatifs sur le bien-être des animaux (douleur, souffrance, inconfort ou dommages permanents).
	Les animaux seront suivis par des professionnels et des vétérinaires selon des procédures très précises définies avant l'étude (ce qu'on appelle les Bonnes Pratiques de Laboratoire). Les chirurgies seront réalisées par un vétérinaire spécialiste européen (diplomé du collège européen de chirurgie). Différentes mesures sont prévues pour traiter la douleur et des points limites ont été établis : surveillance très attentive (bijournalière pendant 2 semaines, puis journalière pendant 2 semaines, puis 3x par semaine), plâtre pour supporter et protéger le membre, utilisation d’anti-inflammatoires et morphiniques. Les installations sont de pointe et de grand confort pour l'animal : espace, paille abondante et de qualité, aliment appétent et en quantité.




