	Numéro d'agrément du laboratoire
	


	Numéro de projet de la  commission d'éthique
	2019-45

	Titre scientifique du projet
	

	Titre non-technique du projet
	Etudes in vivo en imagerie préclinique dans le cadre du développement et de la validation de traceurs d’imagerie médicale permettant de quantifier la population cellulaire beta du pancréas.

	Date d'autorisation du projet par la commission d'éthique
	31/05/2019

	Durée du projet (date de début et de fin)
	01/06/2019 – 01/06/2020

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

	Mots Clés (maximum 10 mots / 
100 caractères)
	microPET, microCT, IRM, cellule béta, pancréas, imagerie, préclinique, nanobody, DDP6 

	Objectif du projet
	

	 
	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 diabètes de type I et II sont caractérisés par une diminution progressive de la population en cellules béta pancréatiques. A ce jour, il n’existe aucune technique non invasive permettant la quantification directe et précise de cette population. Seuls quelques biomarqueurs et sondes ont déjà été identifiés et développés mais jusqu’à présent, les études précliniques indiquent que leur spécificité et/ou leur sensibilité sont insuffisantes. Il existe donc un réel besoin pour de nouveaux biomarqueurs spécifiques aux cellules pancréatiques béta ainsi que de sondes permettant leur quantification in vivo.
Le présent projet ne porte que sur la session unique d’imagerie qui sera réalisée sur des animaux préparés dans d’autres laboratoires. Ces laboratoires disposent de toutes les autorisations nécessaires à ce propos.


	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)
	La spécificité du composé que nous voulons étudier a déjà été testée dans plusieurs modèles murins (transplantés avec des cellules tumorales sur exprimant la protéine d’intérêt, des cellules béta humaines clonales ou des îlots humains primaires). Les résultats indiquent une corrélation possible entre signal obtenu par SPECT (technique d’imagerie) et la quantité de cellules transplantées. Malheureusement, cette technique est trop peu sensible que pour pouvoir détecter de petites quantités de cellules. Le but du présent projet est de prouver l’existence d’une relation linéaire entre signal PET (une technique d’imagerie plus sensible) et la quantité de cellules transplantées. 

	Quelles sont les espèces animales qui seront utilisées ?
	Souris

	Quel est le nombre maximal d'animaux ?
	50

	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?
	Dans le cadre du présent projet qui ne s’intéresse qu’au volet imagerie, il n’y a pas d’effet négatif attendu. Pas de douleur ni de stress, la totalité de la procédure se déroule sous anesthésie générale. A la fin de la session, les animaux ne sont pas réveillés, ils sont euthanasiés sous anesthésie.

	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
	L’ensemble des études ayant permis l’évaluation efficace, rapide, reproductible et surtout transposable à l’être humain de l’efficacité d’une molécule de type « traceur » ont été effectuées sur des modèles animaux de type « souris ». Cette étude s’inscrit entièrement dans cette problématique, le choix de la souris comme modèle s’est imposé naturellement. La souche a été choisie pour permettre la génération de tumeurs de petites tailles, idéales pour faire les tests d’imagerie médicale in vivo.


	2. Réduction  (1000 caractères maximum)
	

	Expliquez comment l'utilisation d'un nombre minimum d'animaux est garantie
	Le nombre d’animaux nécessaires a été estimé au moyen d’un algorithme disponible en ligne (ClinCalc). L’analyse a été réalisée en tenant compte de la variabilité observée dans nos expériences précédentes ainsi que la volonté de voir au minimum une différence de 50% entre les groupes étudiés (9 groupes + 1 groupe réserve). L’analyse montre qu’il est nécessaire d’utiliser au minimum 5 animaux par groupe pour atteindre l’objectif fixé

	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
	Nous réalisons des études précliniques qui nécessitent des espèces proches de l’Homme (mammifères). Nous nous plaçons dans un cadre suffisamment comparable à la réalité clinique : l’imagerie (PET, CT et RMN). Ces différents éléments sont incompatibles avec d'autres animaux comme les poissons tant au niveau technique que biologique. 

	Expliquez les mesures qui seront prises pour minimiser les effets négatifs sur le bien-être des animaux (douleur, souffrance, inconfort ou dommages permanents).
	La totalité des expériences se déroule sous anesthésie générale. Pas de douleur, souffrance, inconfort ou dommages permanents.



