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Contexte de l’étude 
 
Si les infections bactériennes sont aujourd’hui reconnues comme un problème de santé publique 
majeur, la septicémie qui est une des conséquences principales de ces mêmes infections, est 
cependant moins bien prise en consédération et donc beaucoup moins bien traitée. Les chocs 
sceptiques ont cependant des conséquences dramatiques allant de la lésion d’un ou plusieurs 
organes (reins, foie, pancréas cœur ou poumons) à la mort dans les cas les plus graves.[1,2] La 
septicémie est un phénomène complexe qui peut etre défini comme une inflammation systémique 
nocive et incontrôlée induite par la présence prolongée d'endotoxines après une infection 
bactérienne. Une des principales endotoxines mise en jeu est le lipopolysaccharide (LPS), présent 
sur la membrane externe des bactéries, qui déclenche une "tempête" de cytokines pro-
inflammatoires en activant certains récepteurs des macrophages.[3,4] Une des stratégie pour éviter 
une septicémie est donc d’éliminer le LPS du corps. 
 
Il a été montré que certains peptides antimicrobiens (human cathelicidin peptide LL-37 par 
exemple)[5] en plus d’avoir une activité antibactérienne ont la capacité de se lier au LPS, réduisant 
ainsi la surstimulation des macrophages et la sécrétion de cytokines pro-inflammatoires. Par 
biomimétisme avec les peptides antimicrobiens, certains copolymères antibactériens synthétiques, 
c’est-à-dire obtenus par polymérisation, pourraient donc être utilisés de façon réaliste comme 
moyen de piéger le LPS.[6] Au cours des  années précédentes, nous avons prouvé que des 
copolymères cationiques amphiphiles obtenus par polymérisation radicalaire controlée de 

monomères méthacrylate étaient des macromolécules efficaces pour 
combattre les infections.[7,8] Ces résultats ont par ailleurs été récemment 
complétés par une étude préliminaire effectuée par Marc Maresca à l’iSm2 
qui a montré le caractère anti-inflammatoire de ces mêmes copolymères en 
se liant au LPS produit par des bactéries de type E. coli et S. aureus.  
 
 

  
Une des méthodes utilisées actuellement pour éliminer le LPS est la filtration 
extracorporelle du sang.[9] Il existe en effet sur le marché différentes 
cartouches le plus souvent à base de billes de polystyrène réticulé dont la 
porosité et la fonctionnalité sont mal définies. L’impression 3D pour produire 
des pièges spécifiques afin de détoxifier l’organisme est par ailleurs en plein 
essor[10,11] et le CROPS a récemment prouvé savoir bien maitriser cette 
technique d’élaboration.[12]  
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Le but de ce projet est ainsi d’élaborer par impression 3D des matériaux  fonctionalisés en 
surface par des copolymères synthétiques (antibactériens) se liant au LPS. Ces matériaux 
pourront ainsi être envisagés comme garniture de cartouches de filtration extracorporelle du 
sang pour lutter contre l’inflammation et prévenir la septiciémie. 
 

Descriptif du projet 
 
Ce projet s’articulera en 4 étapes : 
 
- Etape 1 : synthèse par polymérisation radicalaire contrôlée de différents 
copolymères cationiques amphiphiles  
Cette étude viendra compléter l’étude préliminaire effectuée par Marc Maresca sur des 
copolymères cationiques à base de monomères méthacrylate, de type statistique ou 
dibloc. 
En particulier, des copolymères possédants des fonctions cationiques autres que des 
amines quaternaires (guanidinium par exemple) et d’architecture différentes (multi-blocs 
par exemple) seront synthétisés par polymérisation radicalaire contrôlée par les 
nitroxydes (NMP) ou par polymérisation radicalaire contrôlée par transfert de chaîne 
réversible par addition-fragmentation (RAFT). 
 
- Etape 2 : étude in vitro de la capacité des copolymères synthétisés à se lier 
spécifiquement au LPS 
Cette étude permettra de sélectionner les candidats les plus prometteurs à utiliser dans 
l’étape 3 pour fonctionaliser les matériaux et leur permettre de piéger le LPS 
 
 
- Etape 3 : élaboration de matériaux poreux fonctionnels par 
photopolymérisation 3D  
Cette partie du projet s’appuyera sur des travaux et résultats 
antérieux obtenus au laboratoire.[12] Des matériaux de porosité 
différentes seront ensuite modifiés de facon covalente par des 
copolymères issus de l’étape 2. Des techniques de couplage du type 
click ou thiol-ène bien reportées dans la littérature seront en 
particulier utilisées. 
 
 
- Etape 4 : évaluation de la capacité des matériaux fonctionalisés par les 
copolymères anti-inflammatoires à éliminer le LPS  
Cette étude sera tout d’abord effectuée dans des milieux simples du type PBS puis dans 
des milieux plus complexes, c’est-à-dire contenant des proteines, pour étudier la 
sélectivité des matériaux à filtrer le LPS. 
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