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UE 91-EXERCICES

5 EXERCICES - Cotation 40 points chacun - Durée 2 heures

EXERCICE N°1 (COPIE BLEUE)

Pour I'étude d’un inhibiteur | d’'une enzyme E agissant sur un substrat S, on réalise une
série de mesures & partir d’'une méme concentration molaire d’enzyme (7.10° M dans le
mélange réactionnel).

Une premiére série d’expérience est menée sans inhibiteur (série A) puis une seconde
(B) avec l'inhibiteur | & la concentration de 3.10™* M.

Les résultats obtenus figurent dans le tableau suivant :

Expérience A Expérience B
[S] (10*M) Vo (10°mol/L/min) Vo (10°mol/L/min)
2 14 10.5
12 24 18

QUESTION 1 :
Calculer le degré d’inhibition obtenu en présence de l'inhibiteur :
- quand [S]= 2.10"* M
- quand [S]= 2.10™
- quel est le type d’inhibition dont | est responsable ? Justifiez votre réponse.

QUESTION 2 :
On connait le Km de I'enzyme pour le substrat S : Km = 2.10* M
- Calculer la Vmax de I'enzyme en I'absence d’inhibiteur
- Calculer la Vmax apparente de I'enzyme en présence d’inhibiteur

QUESTION 3:
Calculer en 'absence d’inhibiteur la constante catalytique et le temps de rotation du
substrat sur 'enzyme
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EXERCICE N°2 (COPIE VERTE)

On extrait 10mL d’une solution aqueuse d’amine 2.10° M & pH=10,50 par 20 mL d’un
solvant organique S non miscible a I'eau. Le rendement de I'extraction est de 98,3%.

QUESTION 1:

Calculer la concentration de I'amine dans la phase organique S.

On agite jusqu’a 'obtention de I'équilibre 10mL de cet extrait avec 10 mL de solution de
HCI 0,5 M.

QUESTION 2:
Quelle est, a I'équilibre, la concentration en amine de la solution aqueuse ?

QUESTION 3:
Quel est le coefficient de partage A solvant /eau de I'amine si on considére que le
rendement est optimal a pH = 10,50?

QUESTION 4 :

Définir le coefficient (ou taux) de distribution D de I'amine entre I'eau et le solvant
organique S. Etablir la relation entre D de I'amine et la concentration en protons de la
solution, le coefficient de partage et la constante d’acidité.

QUESTION 5:
Sachant qu’a pH = 6,50, le rendement initialement de 98,3% devient 36,4%, quelle est la
valeur du taux D pour ce pH ?

QUESTION 6 :
Quelle est la valeur du pKa de 'amine?
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EXERCICE N°3 (COPIE JAUNE)

La filiation radioactive de I'uranium 238 aboutit a un noyau stable de plomb 206, cette
filiation se fait par désintégrations successives a ou . Un noyau intermédiaire dans

cette filiation est le radium *$Ra

radium | radon | polonium | plomb

2%Ra | %2Rn | %%Po 2Pb
QUESTION 1 :
- Donner I'équation générale de la radioactivité a radium en utilisant le tableau ci-
dessus.

- Quels sont les nombres de désintégrations de type a et de type B permettant de
passer du noyau de radium au noyau de plomb ?

QUESTION 2 :
La période (ou demi-vie) du radon est T = 3,825 jours. On considére une masse mq de
radon au temps t = 0.
- Déterminer la masse m; du radon restant au bout d’une période.
- Déterminer la masse m, du radon restant au bout de deux périodes.
- En déduire la masse m,’ du radon désintégrée au bout de n périodes.
On exprimera les masses m en fonction de mqg et du nombre de périodes.

QUESTION 3::

Calculer les durées nécessaires t; et t, pour désintégrer respectivement les 4/9 et les
9/10 de la masse m, de radon.



EXERCICES

EXERCICE N°4 (COPIE ROSE)
Tous les tests seront effectués au risque a de 5%.
La Statistique annuelle des établissements de santé (SAE), établie par la Direction de la

recherche, des études, de I'évaluation et des statistiques (DREES), a donné les
résultats suivants.

2009 2016
Public 19 941 28 362
Privé 1164 2 267

Tableau 1. Nombres d’internes (médecins, biologistes, odontologistes,
pharmaciens) en 2009 et 2016 dans les établissements de santé publics et privés.

QUESTION 1 :
La variation du nombre d’internes, entre les deux années 2009 et 2016, dépend-elle du
type d’établissement de santé ?

En 2016, on comptait 98 579 personnels de santé des établissements e santé publics
(dont 4 385 pharmaciens) et 58 566 personnels de santé des établissements de santé
privés (dont 2 390 pharmaciens) — Source : Ordre national des pharmaciens et DREES.

QUESTION 2:
Donner le pourcentage commun de pharmaciens parmi le personnel de santé dans les
établissements publics et privés. Quel est son intervalle de confiance a 95% ?

QUESTION 3:
Y a-t-il plus de pharmaciens en proportion parmi les personnels de santé des
établissements privés que parmi les personnels de santé des établissements publics ?



Table de la loi Normale
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La probabilité s'obtient par addition des nombres inscrits en marge
Exemple : pour £ = 1,960, la probabilité est o = 0,00 +0,05 = 0,05

Table pour les petites valeurs de probabilité

i

&

0,001000000
0,000100000
0,000010000
0,000001000
0,000000100
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0,000000001

3,201
3,801
4417
489
5,327
5,731
6,100

La tabie donne la probabilité « pour que I'écant-
réduit égale ou dépasse, en valeur absolue, une valeur
dennée g, c'est-i-dire la probabilité extéricure a Uinter-

valle (— e,

4+ zl.

Tuble de 'écart-réduit (loi normale)
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Table du 2

probabilité o
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32,000
33,400
34,805
36,191
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38,032
40,289
41,638
42,980
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45,642
46,963
48,278
49 558
50,892

10,827
13,815
16,266
18,466
20,515
22,457
24,321
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55,475
56,802
58,301
59,702

La table donne la probabilité « pour que ¥* égale
ou dépasse une valsur donnée, en fonction du nombre

Table de %2 (*).

de degrés de liberté (d.d.1).
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Table de Student (t)

probabilité o
ddi 090 050 030 020 040 005 002 0,01 0,001
1 0,158 1,000 1,963 3,078 6,314 12706 31,821 63656 636,578
2 0142 0816 1386 1886 2970 4303 6965 0925 31600
3 0,137 0,765 1,250 1,638 2,353 3,182 4 541 5841 12924
4 0134 0741 11490 1533 2132 2776 3747 4604 8610
5 0,132 0,727 1,156 1476 2,015 25671 3,365 4,032 6,869
6 0131 0718 1134 1440 1943 2447 3143 3707 5959
7 0430 0711 11418 1415 1895 2365 2098 3499 5408
8 0,130 0,706 1,108 1,397 1,860 2306 2,896 3.355 5,041
9 0120 0703 1100 1,383 1,833 2262 2821 3250 4,781
10 0,129 0,700 1,093 1,372 1,812 2228 2764 3.169 4 587
11 04129 0697 1088 1,363 1796 2201 2718 3106 4,437
12 0,128 0,695 1,083 1,356 1,782 2179 2,681 3.055 4318
13 0128 0634 1079 1350 1771 2160 2,650 3,012 4221
14 0,128 0,692 1,076 1,345 1,761 2145 2624 2977 4,140
15 0128 0691 1074 1341 1753 2131 2,602 2047 4,073
16 0128 0690 1071 1337 1746 2120 2583 2921 4015
17 0,128 0,689 1,069 1,333 1,740 2110 2 567 2,898 3,965
18 0127 0688 1067 1330 173 2101 2552 2878 3922
19 0127 0,688 1,066 1.328 1,729 2093 2539 2,861 3,883
20 0127 0687 1064 1325 1725 2086 2528 2,845 3,850
21 0127 0,686 1,063 1,323 1,71 2,080 2.518 2,831 3,819
22 0127 0686 1061 1321 1717 2074 2508 2,819 3,792
23 0127 0685 1060 1319 1714 2069 2500 2,807 3,768
24 0127 0,685 1,059 1.318 1,711 2064 24492 2,797 3,745
25 0127 0B84 1058 1316 1708 2080 2485 2787 3795
26 0127 0,684 1,058 1,315 1,706 2056 24749 2779 3,707
27 0127 0684 1057 1314 1703 2052 2473 2771 3,689
28 0127 0,683 1,056 1,313 1,701 2,048 2 467 2,763 3,674
29 0127 0,683 1,055 1,311 1,699 2045 2462 2,756 3,660
30 0127 0683 1055 1310 1697 2042 2457 2750 3646
infini 0126 0675 1036 1282 1645 1060 2327 2576 3201
Table de ¢

La table donne la probabilité « pour que 7 égale
Ou gepasse, €N vaieur absolue, nne valeur donnés,

en. l‘om;io;l du nombre de degrés de liberté (d.d.L).
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EXERCICES

EXERCICE N°5 (COPIE BLANCHE)

Un nouvel antibiotique est administré par voie IV bolus a la dose unique de 1 g chez un
volontaire sain qui a un débit de filtration glomérulaire de 110 ml/min.
Ses caractéristigues pharmacocinétiques sont les suivantes: la cinétique est
monocompartimentale.

La demi-vie d’élimination est de 0,9h. La concentration initiale est de 125 mg/L. Il est
fixé & 12% aux protéines plasmatiques.

La quantité retrouvée sous forme inchangée dans les urines en 24 heures est de 850
mg.

Il s’agit d’un antibiotique temps-dépendant nécessitant que les concentrations soient
toujours supérieures a la CMI de 8 mg/L (pour la plupart des germes sensibles).

QUESTION 1:
Déterminez le volume de distribution, la clairance totale d’élimination et I'aire sous la
courbe.

QUESTION 2.
Déterminez la clairance rénale

QUESTION 3:
Déterminez le mécanisme subi par le médicament au niveau du rein.

QUESTION 4 .
Quel est lintervalle maximal d’administration entre la 1°® et la 2°™ injection pour
maintenir une efficacité thérapeutique ?

Une autre modalité d’administration est testée chez le volontaire sain : la perfusion par
voie intraveineuse.

QUESTION 5 :
Déterminez le débit de perfusion pour obtenir une concentration a I'équilibre égale a 1,5
CMI.

QUESTION 6 :
Une dose de charge est-elle nécessaire ? Justifiez.
Pendant combien de temps aprés l'arrét de la perfusion la concentration sera-t-elle
supérieure a la CMI (avec le débit calculé a la Q5) ?
- Si la perfusion dure 1h
- Si la perfusion dure 24h
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