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• Biomatériau : 
 Matériau non vivant utilisé dans un dispositif médical, 

destiné à interagir avec les systèmes biologiques  
  

 (attention ¹  matériau naturel) 
 
• Biocompatibilité :  
 Propriété d'un matériau à agir avec une réponse 

appropriée de l'hôte dans une application spécifique 

DDééfinitions finitions ((DD. . Williams Williams 19871987))  



  

  • Dispositif médical :  
 Tout instrument, appareillage, appareil, matériau ou autre article, 

y compris les logiciels, utilisé seul ou en association, destiné par 
le fabricant à être utilisé exclusivement ou principalement chez 
l'homme à des fins : 

 a) de diagnostic, prévention, contrôle, traitement ou atténuation  
  d'une maladie, d 'une blessure ou d'un handicap ; 

 b) d'étude, de remplacement ou modification de l'anatomie ou  
  d'un processus physiologique ; 

 c) de contrôle de la conception 
 et dont l'action principale voulue dans ou sur le corps humain 

n'est pas obtenue par des moyens pharmacologiques, chimiques, 
immunologiques ni par le métabolisme, mais dont la fonction   
 peut être assistée par de tels moyens. 

DDééfinitionsfinitions  



  

  

   Utilisation   Matériaux 
Appareil locomoteur 
 - prothèses (hanche genou…) - Ti et alliages, aciers,  
    polyéthylène,alumine, zircone 
 - plaques, clous, vis - acier, inox, Cr-Co, PLA 
 - ciments  - PMMA 
 - substituts osseux - hydroxyapatite, TCP 
 - tendons et ligaments - polyester 

 

Quelques utilisations des Quelques utilisations des 
biomatbiomatéériaux en mriaux en méédecinedecine  



  

  

   Utilisation   Matériaux 
Système cardiovasculaire 

 - prothèses et patchs - polyester, PTFE, collagène 
 - valves  - acier, carbone, dérivés  

    tissulaires 
 - cœur et stimulateur - PU, acier... 
 - stents  - acier, nitinol 
 - cathéters - silicone, PTFE, PU, PE... 

 

Quelques utilisations des Quelques utilisations des 
biomatbiomatéériaux en mriaux en méédecinedecine  



  

  

   Utilisation  Matériaux 
Autres 
 - implants intra-oculaires + lentilles - PMMA, silicone, hydrogel 
 - hémodialyseur - cellulose, polyacrylonitrile 
 - substitut cutané + tissue repair - collagène, ac. hyaluronique 
 - renforts herniaires - polyester, polypropylène 
 - sutures  - polyester, polypro., PTFE 

 

Quelques utilisations des Quelques utilisations des 
biomatbiomatéériaux en mriaux en méédecinedecine  



  

  
A) Effets de l'implant sur l'hôte 
 1) local  2) systémique 

• absorption protéique   •  embolisation 
• coagulation  •  thrombus  
• fibrinolyse - hémolyse   •  hypersensibilité 
• adhésion et activation plaquettaire  • migration particulaire 
• activation complément  • toxicité (Ni, Cr…) 
• adhésion / activation leucocytaire 
• encapsulateur 
• réaction à corps étranger - granulome 
• infection 
• carcinogénèse 

  

Interactions tissus Interactions tissus --  biomatbiomatéériauxriaux  



  

  
B) Effets de l'hôte sur l'implant 
 
 1) effets physico-mécaniques 2) effets biologiques 

• usure abrasion   •  adsorption - incrustation 
• fatigue  •  dégradation enzymatique 
• corrosions  •  calcification 
• dégradation - dissolution  
 

Interactions tissus Interactions tissus --  biomatbiomatéériauxriaux  



  

  

Cellules sanguines :  Cellules tissulaires : 
– PN : neutro - Eosino - Baso  – Mastocytes 
– Monocytes  – Lymphocytes 
– Lymphocytes  – Macrophages 
– Plaquettes  – Fibroblastes 

Composants de la matrice extracellulaire : 
– Collagène 
– Elastine 
– Protéoglycanes 
– Fibronectine 
– Laminine 
 

Cellules et composants des tissus Cellules et composants des tissus 
mméésenchymateuxsenchymateux  



  

  

• Amines  Histamine - Sérotonine 
• Protéases plasmatiques  

– Kinines  Bradykinine, Kallikréine  
– Complément C3a, C5a, C3b, C5b-C9 
– Cascade coagulation ... 
   Fibrinolyse 

• Métabolites acide arachidonique 
– Prostaglandines PGI2, T x A2 
– Leukotriènes B4 

• Protéases lysosomales Collagénase, Elastase 
• Radicaux libres H2O2, ion superoxide 
• Cytokines  IL-1, TNF etc... 
• Facteurs de croissance PDGF, FGF, TGFa, TGFb etc... 

MMéédiateurs cellulaires et tissulaires diateurs cellulaires et tissulaires 
de lde l''inflammationinflammation  



  

      
Ex: Activation de la résorption osseuse par un implant 

Interactions tissus Interactions tissus --  biomatbiomatéériauxriaux  



  

MILIEU BIOLOGIQUE BIOMATERIAU

ENVIRONNEMENT CORROSIF �

CHARGEMENT MECANIQUE �
PHYSIOLOGIQUE ELEVE ET CYCLIQUE

      REACTION TISSULAIRE �

 REACTION A CORPS ETRANGER
   ENCAPSULATION FIBREUSE
        RESORPTION OSSEUSE

REACTION OSSEUSE �

  RESORPTION /
   APPOSITION
     OSSEUSE

MODIFICATION DU REGIME
DES CONTRAINTES MECANIQUES

DEGRADATION CHIMIQUE ET
ELECTROCHIMIQUE

VIEILLISSEMENT   PRODUITS DE
CORROSION  DEGRADATION

DEGRADATION MECANIQUE

   USURE    DEBRIS
  FATIGUE

MATERIAU BIOLOGIQUEMENT
ACTIF

MODIFICATION DU REGIME DES
CONTRAINTES MECANIQUES PHYSIO-
LOGIQUES

�  + �  �
FATIGUE - CORROSION

FRETTING
CORROSION SOUS CONTRAINTES

Interaction milieu-matériau: exemple en orthopédie 



  

  
Interactions tissus Interactions tissus --  biomatbiomatéériauxriaux  

Ex: activation du complement par les membranes d ’hémodialyse 



  

    
Ex: activation de la coagulation par une surface artificielle 

Interactions tissus Interactions tissus --  biomatbiomatéériauxriaux  
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2 jours 4 jours 

IntIntéégration tissulaire des renforts gration tissulaire des renforts : :   
la cinla cinéétique de tique de rrééhabitationhabitation  



  

7 jours 10 jours 

IntIntéégration tissulaire des renforts gration tissulaire des renforts : :   
la cinla cinéétique de tique de rrééhabitationhabitation  



  

15 jours 

IntIntéégration tissulaire des renforts gration tissulaire des renforts : :   
la cinla cinéétique de tique de rrééhabitationhabitation  



  

15 jours 

IntIntéégration tissulaire des renforts gration tissulaire des renforts : :   
la cinla cinéétique de tique de rrééhabitationhabitation  



  

6 semaines 

IntIntéégration tissulaire des renforts gration tissulaire des renforts : :   
la cinla cinéétique de tique de rrééhabitationhabitation  



  

6 semaines : fibrose sur effet de bord 

IntIntéégration tissulaire des renforts gration tissulaire des renforts : :   
la cinla cinéétique de tique de rrééhabitationhabitation  



  

2 ans 

IntIntéégration tissulaire des renforts gration tissulaire des renforts : :   
la cinla cinéétique de tique de rrééhabitationhabitation  



  

2 ans 

IntIntéégration tissulaire des renforts gration tissulaire des renforts : :   
la cinla cinéétique de tique de rrééhabitationhabitation  



  

4 ans 

IntIntéégration tissulaire des renforts gration tissulaire des renforts : :   
la cinla cinéétique de tique de rrééhabitationhabitation  



  

BiocompatibilitBiocompatibilitéé  : : les facteurs les facteurs 
dd’’ influenceinfluence    
• Facteurs intrinsèques à l'implant 

– La nature chimique du matériau constitutif  
– Les propriétés de surface 

• la chimie de surface 
• énergie de surface (mouillabilité) 
• rugosité 

– La porosité utile 
• microporosité 
• macroporosité 

• Facteurs extrinsèques  
– Le site receveur 
– Le traumatisme chirurgical 



  

        Alliage Titane     Polymère contenant un 
          composant irritant  

* La nature chimique du matériau 

BiocompatibilitBiocompatibilitéé  : : les facteurs les facteurs 
dd’’ influenceinfluence    



  

    Inflammation chronique       Fibrosarcome induit  

* La nature chimique du matériau 

BiocompatibilitBiocompatibilitéé  : : les facteurs les facteurs 
dd’’ influenceinfluence    



  

  

Matériel Tension surface critique
(dynes/cm)

Polytetrafluoroéthylène
Poly(dimethyl siloxane)
Poly(vinylidine fluoride)
Poly(vinyl fluoride)
Polyéthylène
Polystyrène
Poly(hydroxyéthyl méthacrylate)
Poly(vinyl alcohol)
Poly(méthyl méthacrylate)
Poly(vinyl chloride)
Polycaproamide (nylon 6)
Poly(ethylèn oxide)-diol
Poly(éthylène terephthalate)
Polyacrylonitrile

19
24
25
28
31
33
37
37
39
39
42
43
43
50

* Les propriétés de surface 

BiocompatibilitBiocompatibilitéé  : : les facteurs les facteurs 
dd’’ influenceinfluence    



  

  

* Les propriétés de surface: la mouillabilité 

BiocompatibilitBiocompatibilitéé  : : les facteurs les facteurs 
dd’’ influenceinfluence    



  

* Les propriétés de surface: la mouillabilité 

BiocompatibilitBiocompatibilitéé  : : les facteurs les facteurs 
dd’’ influenceinfluence    



  

* La porosité 

BiocompatibilitBiocompatibilitéé  : : les facteurs les facteurs 
dd’’ influenceinfluence    



  

Microporosité (qq µm) : ex ePTFE 

Réhabitation nulle à négligeable 
Encapsulation systématique 

* La porosité 

BiocompatibilitBiocompatibilitéé  : : les facteurs les facteurs 
dd’’ influenceinfluence    



  

Microporosité et macroporosité 

Implant de haute densité         Implant de densité moyenne 
 Fibrose soutenue         Fibrose modérée 

* La porosité 

BiocompatibilitBiocompatibilitéé  : : les facteurs les facteurs 
dd’’ influenceinfluence    



  

Microporosité et macroporosité 

Porosité élevée  Fibrose discrète 

* La porosité 

BiocompatibilitBiocompatibilitéé  : : les facteurs les facteurs 
dd’’ influenceinfluence    



  

Macroporosité 

Porosité élevée mais rigidité    Fibrose modérée 

* La porosité 

BiocompatibilitBiocompatibilitéé  : : les facteurs les facteurs 
dd’’ influenceinfluence    



  

Modèles fonctionnels 
 
Histologie sans retrait  
de l ’implant 

 Ex : tolérance locale des implants orthopédiques 

Evaluation de la biocompatibilitEvaluation de la biocompatibilitéé  ::  



  Histomorphométrie osseuse par analyse d’images 

Evaluation de la biocompatibilitEvaluation de la biocompatibilitéé  ::  
 Ex : tolérance locale des implants orthopédiques 



  Histopathologie osseuse qualitative 

Marquage fluorescent (oxytétracyclines) du remodelage 
osseux au contact d’un implant dentaire 

 Ex : tolérance locale des implants orthopédiques 

Evaluation de la biocompatibilitEvaluation de la biocompatibilitéé  ::  



  
Histopathologie osseuse qualitative 

Ostéointégration d’un implant recouvert d’apatite 

Evaluation de la biocompatibilitEvaluation de la biocompatibilitéé  ::  
 Ex : tolérance locale des implants orthopédiques 



  

Histopathologie osseuse qualitative 

Résorption-délamination d’un dépôt d’hydroxyapatite 
sur prothèse orthopédique 

 Ex : tolérance locale des implants orthopédiques 

Evaluation de la biocompatibilitEvaluation de la biocompatibilitéé  ::  



  

Ostéo-intégration de substituts 
osseux 

Evaluation de la biocompatibilitEvaluation de la biocompatibilitéé  ::  
 Ex : tolérance locale des implants orthopédiques 



  
Ostéolyse par relargage particulaire 

Evaluation de la biocompatibilitEvaluation de la biocompatibilitéé  ::  
 Ex : tolérance locale des implants orthopédiques 



  

  Annexe I : exigences essentielles 
 

• Les dispositifs doivent être conçus et fabriqués de façon 
à ne pas compromettre l'état clinique et la sécurité des 
patients. Les risques éventuels constituent des risques 
acceptables au regard du bienfait apporté. 

• Les dispositifs doivent atteindre les performances 
assignées par le fabricant. 

• Attention particulière au choix des matériaux en terme : 
– de toxicité, d'inflammabilité ; 
– de compatibilité réciproque entre matériaux / tissus. 
 

Directive CEDirective CE93/4293/42  



  

  Annexe I : exigences essentielles (suite) 
 

• Attention particulière aux tissus exposés, durée et 
fréquence d'exposition. 

• Dispositifs et procédés doivent être conçus de manière à 
éliminer les risques d'infection. 

• Pour les tissus d'origine animale : 
– origine et contrôle des animaux adaptés ; 
– mise en œuvre de méthodes validées d'élimination ou 

d'inactivation des virus et autres agents transmissibles 
au cours de la fabrication. 

 

Directive CEDirective CE93/4293/42  



  

  
ÉÉvaluation biologique des Dvaluation biologique des D..MM..  

 L'évaluation biologique globale d'un dispositif doit tenir 
compte : 

• du ou des matériaux ; 
• des éléments ajoutés, des risques de contamination et de 

résidus en cours d'élaboration ;  
• des substances relargables ; 
• des produits de dégradation ; 
• des autres composants et leur interaction dans le produit 

fini ; 
• des propriétés et caractéristiques du produit fini. 



  

  
ÉÉvaluation biologique des Dvaluation biologique des D..MM..  

ISO10993-1 Guide pour l'évaluation initiale (1/3) 
Catégorie de dispositif Effet biologique

Contact
avec le
corps

humain

Durée de contact
A - exposition limitée (£ 24h)
B - exposition prolongée

(de 24h à 30j)
C - contact permanent (>30j) C
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ÉÉvaluation biologique des Dvaluation biologique des D..MM..  

ISO10993-1 Guide pour l'évaluation initiale (2/3) 
Catégorie de dispositif Effet biologique

Contact
avec le
corps

humain

Durée de contact
A - exposition limitée (£ 24h)
B - exposition prolongée

(de 24h à 30j)
C - contact permanent (>30j) C
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avec le circuit sanguin
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ÉÉvaluation biologique des Dvaluation biologique des D..MM..  

ISO10993-1 Guide pour l'évaluation initiale (3/3) 
Catégorie de dispositif Effet biologique

Contact avec
le corps
humain

Durée de contact
A - exposition limitée (£ 24h)
B - exposition prolongée

(de 24h à 30j)
C - contact permanent (>30j) C

yt
ot

ox
ic

ité

S
en

si
bi

lis
at

io
n

Ir
rit

at
io

n 
ou

 r
éa

ct
io

n
in

tr
ad

er
m

iq
ue

T
ox

ic
ité

 s
ys

té
m

iq
ue

ai
gu

ë

T
ox

ic
ité

 s
ub

ai
gu

ë

G
én

ot
ox

ic
ité

Im
p

la
nt

at
io

n

H
ém

oc
o

m
pa

tib
ili

té

Os, tissus
A
B
C

X
X
X

X
X
X

X
X
X

X
XDispositifs

implantables
Sang

A
B
C

X
X
X

X
X
X

X
X
X

X
X
X X

X
X

X
X
X

X
X
X



  

  
ÉÉvaluation biologique des Dvaluation biologique des D..MM..  

ISO10993-1 Guide pour l'évaluation complémentaire (1/3) 
Catégorie du dispositif Effet biologique

Contact
avec le
corps

humain

Durée de contact
A - exposition limitée (£ 24h)
B - exposition prolongée

(de 24h à 30j)
C - contact permanent (>30j)
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ÉÉvaluation biologique des Dvaluation biologique des D..MM..  

ISO10993-1 Guide pour l'évaluation complémentaire (2/3) 
Catégorie du dispositif Effet biologique

Contact
avec le
corps

humain

Durée de contact
A - exposition limitée (£ 24h)
B - exposition prolongée

(de 24h à 30j)
C - contact permanent (>30j)
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A
B
C X X

Tissus, os, dentine
A
B
C X

Dispositifs
commu-
niquant

avec
l'extérieur

Circulation sanguine
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ÉÉvaluation biologique des Dvaluation biologique des D..MM..  
ISO10993-1 Guide pour l'évaluation complémentaire (3/3) 

Catégorie du dispositif Effet biologique

Contact avec
le corps
humain

Durée de contact
A - exposition limitée (£ 24h)
B - exposition prolongée

(de 24h à 30j)
C - contact permanent (>30j)
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 Introduction : 
 La protection de l'homme constitue le principal objectif de l'ISO 

10993. 
 
 Exigence essentielle de la directive CE relative aux D.M. 
 
 "Les dispositifs doivent être conçus et fabriqués de telle manière 

que leur utilisation ne compromette pas l'état clinique et la 
sécurité des patients, ni la sécurité et la santé des utilisateurs… 
étant entendu que les risques éventuels liés à leur utilisation 
constituent des risques acceptables au regard du bienfait apporté 
au patient et compatibles avec un niveau élevé de protection de 
la santé et de la sécurité" 

Norme ISO Norme ISO 1099310993  



  

  
 
Échantillons testés : extraits 72h à 37°C selon les ratios 
suivants: 

  pour 20ml d'extrait : 
•si épaisseur<0,5mm, surface totale équivalente à 120cm² ; 
•si 0,5mm<épaisseur<1mm, surface totale équivalente à 60cm² ; 
•si structure géométrique complexe ou épaisseur>1mm, 4g. 
  

Norme ISO Norme ISO 1099310993  



  

  • Génotoxicité (test d'Ames) 
 But : 
 Évaluer l'activité mutagène d'un matériau après extraction 

en milieu liquide. 
 Principe : 
 Le matériau est placé dans 20 ml d'un milieu d'extraction 

défini, pendant un temps et une température fixés selon le 
matériau à étudier. L'extrait obtenu est mis en présence de 
5 souches de Salmonella Typhimurium. 

 Afin de simuler le processus normal de métabolisation, un 
mélange d'enzymes hépatiques de rat est introduit dans le 
système expérimental. 

Norme ISO Norme ISO 1099310993 partie  partie 33  



  

  
• Génotoxicité (test d'Ames) 
 Principe (suite) : 
 Le pouvoir mutagène est déterminé après dénombrement 

des mutants induits dans les souches bactériennes utilisées. 
 Observations et analyse : 
 Après 72h d'incubation, toutes les boîtes de Pétri sont 

examinées et les colonies bactériennes sont dénombrées. 
 Les résultats sont considérés comme significatifs si le 

nombre de colonies observées en présence de l'extrait est 
au moins le double de celui observé en présence d'un blanc 
d'extraction. 

Norme ISO Norme ISO 1099310993 partie  partie 33  



  

  • Génotoxicité (test d'aberrations chromosomiques dans les 
lymphocytes humains) 

 But : 
 Évaluer l'activité mutagène d'un matériau après extraction en 

milieu liquide. 
 Principe : 
 Le matériau est placé dans 20ml d'un milieu d'extraction 

défini, pendant un temps et une température fixés selon le 
matériau à étudier. L'extrait obtenu est mis en contact avec 
des lymphocytes humains. Afin de simuler le processus 
normal de métabolisation, un mélange d'enzymes hépatiques 
de rat est introduit dans le système expérimental. 

Norme ISO Norme ISO 1099310993 partie  partie 33  



  

  • Génotoxicité (test d'aberrations chromosomiques dans 
les lymphocytes humains)  

 Principe (suite) : 
 Le pouvoir mutagène est déterminé après analyse des 

anomalies chromosomiques induites dans les cellules 
bloquées en métaphase. 

 Observations et analyse : 
 Les cellules traitées bloquées en métaphase et colorées au 

Giemsa sont observées au microscope. 
 Les aberrations sont dénombrées et une analyse statistique 

des résultats est effectuée afin de comparer le nombre de 
cellules aberrantes en présence d'extrait et en présence d'un 
 blanc d'extraction. 

Norme ISO Norme ISO 1099310993 partie  partie 33  



  

  
• Cytotoxicité 
  
 But : 
 A l'aide de la technique de culture cellulaire, apprécier la 

lyse cellulaire, l'inhibition de la croissance cellulaire et les 
autres effets sur les cellules engendrés par les dispositifs, 
les matériaux et/ou leurs extraits. 

  

Norme ISO Norme ISO 1099310993 partie  partie 55  



  

  • Cytotoxicité 
 Principe : 
 L'échantillon ou son extrait est placé directement au contact 

de cellules vivantes confluentes (fibroblastes L929). 
 Après 24h de contact, une coloration vitale est réalisée par le 

rouge neutre : 
  �  évaluation semi quantitative d'un index de réponse : 

  index de zone 
  index de réponse 

  �  évaluation qualitative et quantitative de la viabilité  
  cellulaire et/ou de l'utilisation de la croissance cellulaire 

 Comparaison des résultats avec témoins positif et négatif. 

Norme ISO Norme ISO 1099310993 partie  partie 55  



  

  
• Test d'implantation 
  
 But : 
 Évaluer les effets pathologiques locaux sur les tissus 

vivants d'un échantillon implanté dans un site approprié 
pour l'application prévue. 

  

Norme ISO Norme ISO 1099310993 partie  partie 66  



  

  
• Test d'implantation 
 Principe : 
 Implantation sous cutanée, intramusculaire ou intraosseuse de 

10 à 12 échantillons de chaque matériau par délai. 
 Implantation court terme : 1, 4, 12 semaines 
 Implantation long terme : 12, 26, 52 et 78 ou 104 semaines 
 Les contraintes techniques conditionnent le choix de l'espèce 

animale receveuse. 
 Analyse qualitative et quantitative de la réponse tissulaire 

locale associée à l'implant aux différents délais retenus. 
 Comparaison à un témoin négatif. 
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• Test de sensibilisation chez le cobaye 
 But : 
 Déterminer le pouvoir sensibilisant d'une substance ou d'un 

extrait sur cobaye. 
 Principe : 
 Le test se réalise sur cobaye et commence par une première 

phase dite d'induction au cours de laquelle le produit ou 
extrait à tester est injecté en intradermique, seul ou 
mélangé à l'adjuvant de Freund, puis appliqué la semaine 
suivante sur la peau sous pansement occlusif. 
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• Test de sensibilisation chez le cobaye 
 Principe (suite) : 
 Le test de sensibilisation se réalise après 3 semaines en 

appliquant sous pansement occlusif le produit ou l'extrait à 
tester pendant 48h. 

 Après avoir retiré les pansements, la lecture de sensibilisation 
est réalisée à 1h, 24h, 48h et 72h. 

 Les réactions de type œdème et érythème sont alors notées 
séparément selon un barème traduisant l'intensité de la 
réaction. Pour chaque matériau, des témoins positifs et 
négatifs sont réalisés. Le matériau testé est classé selon son 
 pouvoir sensibilisant (I à V)  
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  • Test de toxicité intradermique chez le lapin 
 But : 
 Détecter une irritation locale potentielle due à des substances 

chimiques extraites d'un matériau. 
 Principe : 
 L'extrait du matériau à tester est injecté par voie intradermique 

sur le flanc de l'animal (10 injections par extrait). 
 L'extrait témoin (blanc d'extraction) est injecté sur l'autre flanc 

(5 injections). 
 Après 24h, 48h et 72h, on observe l'apparition d'érythème, 

d'œdème ou d'escarre selon les critères suivants : 
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  • Test de toxicité intradermique chez le lapin 
 Principe (suite) : 
 Érythème :  0 : pas d'érythème  
   1 : très léger érythème, à peine visible 
   2 : érythème bien défini 
   3 : érythème modéré à sévère 
   4 : sévère à léger escarre en formation 
  Oedème :  0 : pas d'œdème   
   1 : très léger œdème 
   2 : œdème bien défini 
   3 : œdème modéré (1mm) 
   4 : sévère (>1mm) et dépassant le site d'injection 
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Un extrait satisfait au test si les réactions tissulaires 
de l'extrait sont similaires à celles du blanc pour 
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• Test de recherche de substances pyrogènes chez le lapin  
 But : 
 Recherche de substances pyrogènes par injection 

intraveineuse chez le lapin de la solution d'extraction du 
matériau étudié. 

 Principe : 
 L'extrait est injecté dans la veine marginale de l'oreille de 3 

lapins (10ml/kg). 
 La température moyenne des lapins est notée avant 

l'injection puis toutes les 30 minutes pendant les 3 heures 
qui suivent l'injection. 
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• Test de recherche de substances pyrogènes chez le lapin  

 Principe (suite) : 
 Prendre l'écart le plus élevé entre la valeur moyenne initiale 

et les valeurs relevées après injection. Calculer la somme des 
écarts pour les 3 lapins : 

 si la somme des écarts > 2,65°C = PYROGENE 
 si la somme des écarts 1,15°C < x > 2,65°C  = REFAIRE LE TEST 
 si la somme des écarts  < 1,15°C = APYROGENE 

 Si l'on refait le test, la somme des écarts sur 6 lapins doit être 
inférieure à 2,8°C. 
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• Test de toxicité systémique chez la souris 
 But : 
 Tester la toxicité aiguë non spécifique d'un matériau par 

extraction en milieu liquide et injection à la souris. 
 Détection de substances relargables toxiques. 
 Principe : 
 Le matériau à tester est placé dans 20ml d'un milieu 

d'extraction défini, pendant un temps et une température 
fixés selon le matériau à étudier. Chaque extrait est injecté 
par voie intraveineuse à 5 souris (à raison de 50ml/kg),  5 
souris étant traitées avec le blanc d'extraction. 
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  • Test de toxicité systémique chez la souris 
 Observations : 
 Les souris sont observées immédiatement après injection, puis à 4h, 

24h, 48h et 72h. La toxicité est évaluée selon les critères suivants : 
 0 : aucun symptôme après injection 
 1 : symptômes légers mais non sensibles d'hypokinésie, dypsnée ou irritation  

 abdominale 
 2 : symptômes modérés, les souris montrent de façon évidente irritation abdominale, 

 dypsnée, hypokinésie, ptôsis ou diarrhée (souvent baisse de poids entre 15 et 17g) 
 3 : symptômes marqués, les souris montrent des signes de prostration, cyanose,  

 tremblements ou sévères symptômes d'irritation abdominale, dypsnée (poids<15g). 

 M : mort 
 L'échantillon satisfait au test si aucun des animaux traités avec 

l'extrait ne montre de symptômes plus forts que ceux traités avec le 
 blanc. 
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• Il ne suffit pas de concevoir une application biologique 

à un matériau pour lui attribuer le préfixe "BIO". 
• Cela sous-entend la conformité à un cahier des charges 

précis en terme d'évaluation de risques biologiques. 
• L'emploi de l'adjectif biocompatible associé à un 

matériau doit être évité : 
– en effet, la biocompatibilité sous-entend 

l'adéquation à une fonction et un site donné ; 
– l'évaluation des risques biologiques est adaptée à 

une catégorie d'utilisation. 

ConclusionConclusion  


