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Résumeé

L'utilisation de modeles animaux reste la norme en biologie pour la recherche fondamentale comme
pour les tests de nouveaux médicaments, mais présente de lourds désavantages éthiques,
scientifiques et financiers.

Pour ces raisons, certaines procédures biologiques s'orientent vers un changement de paradigme
des modeéles animaux vers les modeles in vitro de tissus et/ou d'organes miniaturisés générés a
partir de cellules humaines.

Pour I'heure, les modeéles de tissus osseux restent rudimentaires, et I'influence des parameétres de
culture sur le comportement cellulaire est globalement inconnu.

Cette these a pour objectif de développer un systeme innovant de culture en trois dimensions
perfusé, permettant la culture maitrisée, standardisée et simplifiée de tissus osseux modeles
fabriqués in vitro sur des supports de culture exploitable notamment dans le cadre de la biologie
exploratoire, de larecherche pharmaceutique ou des études précliniques.

Le manuscrit s'articule autour d'une analyse critique de lalittérature, de la conception du dispositif
de culture et des stratégies de valorisation (brevet, projet européen) mises en place pour assurer la
pérennité du projet.

Abstract

Animal models remain the “gold standard” in biology for both fundamental research and drug
development. However, these models are also associated with heavy ethical, scientific and
economic drawbacks.

For those reasons, some biological procedures are headed towards a paradigm shift from animal

testing to in vitro tissue and organ models. At the time, current bone tissue models remain
rudimentary, and the exact influence of culture parameters on cell behavior is still mostly unknown.

This aim of this thesis is the development of an innovating 3D perfused culture system, allowing the
controlled, standardized and streamlined production of scaffold-based bone tissue models
dedicated to fundamental biology, pharmaceutical and preclinical studies.

The manuscriptis built around a critical analysis of the literature, the resulting design process and
the valorization strategies (patent, European project) developed to ensure the project continuity.
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