
Titre du Projet Developpement de nouveaux virus oncolytiques pour le traitement 
de tumeurs humaines. 

Mots Cles (Maximum 5) Oncolytic viruses, H-lPY, adeno-parvovirus chimeras, 
But du projet Recherche fondamentale ""' non 

Recherche trans lationnelle et app liquCe oui -Utilisati on rCglementaire et producti on de routine ""' non 

Protection de l' environnement nature! dans ""' non 
l'intCret de la santC ou du bien etre humain ou 
animal 
Preservation d 'especes ""' non 

Enseib'llement supCri eur ou formation ""' non 

RequCtes ICgales ""' non 

Entreti en des co loni es d'animaux g6neliquement ""' non 
modifiCs, et non 
utili sCes dans d'autres orocCdures 

Decrire les objectifs du projet Developper et valider dans des modeles de tumeur animate une 
deuxieme generation de chimeres de parvovirus adenovirus (Ad-PY) 
avec une activite oncolytique amelioree (preuve du concept); 
L'obiectifest d'amener Jes candidats prometteurs en phase clinique 

Que ls seront les avancees sc ientifiques Chez l'homme: Pour ameliorer la survie de patients atteints de 
qui pOUITOllt etre tirees de ce projet ? tumeurs agressives, de nouvelles strategies de traitement doivent 
(pour l 'humain et pow· I 'animal) etre developpees rapidement. Nos etudes anterieures ont demontre 

des signes encourageants d'amelioration clinique avec le parvovirus 
oncolytique mais sans eradication de la tumeur chez les patients. 
Pour ameliorer ce resultat, une nouvelle therapie basee sur des 
chimeres oncolytiques Adeno-Parvovirus sera evaluee pour ce 
projet. 
Chez la souris, des donnees sur l'infectiosite et le cycle de replication 
des chimeres de parvovirus seront obtenues (absence attendue) . 

Qucl les espcces seront utilisees? Souris nude, quantite d'animaux necessaire pour atteindre nos 
Que! est le nombre approxirnatif objectifs de recherche: 360. 
d'anirnaux orevus? 
Dans le contexte des techniques mises Effets secondaires: Non 
en ccuvre sur les anirnaux : Classification estimee de la gravite: moderee 
que ls sont lcs eventuels cffets nefastcs? Tous les anirnaux sont sacrifies dans les groupes traites et ternoins 
qucl est le niveau attendu de gravite? apres 12 semaines. 
quel est le sort fi nal des anirnaux? 
Application des trois R 
1. Remplaccmcnt Les resultats prometteurs des chimeres Ad-PY, seules ou combinees, 
lndiquer pourquoi le recours a des dans des modeles de culture cellulaire Jes orientent vers une 
animaux est necessaire et pourquoi evaluation preclinique. L 'experimentation animate est requise avant 
l'objectifpoursuivi ne peut etre atteint tout transfert en clinique d'un agent anticancereux. De plus, les effets 
par des methodes a lternatives et secondaires toxiques indesirables ne peuvent etre evalues dans les 
pourquoi I 'experimentation sur modeles de culture cellulaire. 
I 'animal ne peut pas etre evite 
2. Reduction Le nombre d'animaux par groupe est reduit au maximum pour 
Expliquer comment le nombrc permettre une analyse statistique des differences entre !es groupes 
d'animaux ut ilises est reduit au strict experimentaux. Au vu des resultats precedents, 6 animaux par 
minimum indispensable groupe (et un animal par groupe pour pallier a la perte d'un animal 
(biostatistiques) du fait d'une prise de tumeur de 80 a 90 %) + 2 animaux sacrifies en 

cours d'etude soit 9 animaux est un nombre minimal et suffisant. 
3. Raffinemcnt Les modeles de tumeurs d'interet pour notre etude ont ete publies 
Expliquer le choix des especes et chez Ia souris. Ces tumeurs seront implantees chez la souris tel que 
pourquoi le modcle animal utilise (s) precedemment decrit. Ce modele permet d'evaluer l'efficacite du 
est/sont traitement et ses effets secondaires. 
le plus raffine(s). Afin de m1mm1ser !es effets sur le bien-etre de !'animal, !es 
Expliquer lcs mesures generates mises interventions pouvant causer de la douleur seront pratiquees sous 
en ceuvre pour minimiser Jes anesthesie. 
repercussions negatives Sur le bien-ctre Des points limites adequats sont definis p.r. aux experiences par des 
des animaux. scores et mis en ceuvre en fonction , c.-a-d. un suivi regulier des 

animaux au quotidien .. . 


