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5 EXERCICES - Cotation 40 points chacun - Durée 2 heures

EXERCICE N°1 (COPIE BLEUE)

Exercice 1:

On compare le poids a la naissance des bébés selon le statut de fumeur de la mére. 29
bébés ont été échantillonnés de maniére aléatoire dans une grande maternité. Les
données sont les suivantes :

Poids des bébés nés d'une mére fumeuse (kg) : 3,18 2,74 290 3,27
365 342 323 286 360 365 369 353 2,38 234

Poids des bébés nés d'une mére non fumeuse (kg) : 399 3,89 3,60 3,73
331 3,70 408 361 383 341 4,13 336 354 351 271

QUESTION :
Le tabac chez la mere a-t-il une influence sur le poids des bébés a la naissance ?

Exercice 2 :
On a observé 1605 nouveau-nés dans une maternité et noté ceux qui étaient porteurs
d’'un angiome (ou « tache de vin »). Les données sont présentées dans le tableau suivant :

Angiome Pas d'angiome
grossesse normale 37 1334
grossesse pathologique 11 223

QUESTION :
Tester I'existence d’une liaison entre le type de la grossesse et la présence de 'angiome.

Exercice 3 : Pour améliorer le taux de survie a la suite de certains types d’infections chez
des patients atteints du Sida, des sujets avec de nouvelles infections sont affectés de
maniére aléatoire a un traitement avec seulement la zidovudine (24 des 94 patients ont
survécu) ou a un traitement combinant la zidovudine et le triméthoprime (38 des 98
patients ont survécu).

QUESTION :
La combinaison de la zidovudine avec le triméthoprime améliore-t-elle les chances de
survie ?
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EXERCICES
normale centrée réduite A(0, 1)

Table de la fonction de répartition

Probabilité d avoir une valeur inférienre & x

Mix) = P(X<x) = [ e
2T s
0 x -

X 0,00 0,0 0,02 0,03 0,04 0,05 0,06 0,07 0,08 0,08
0,00 | 05000 05040 05080 05120 05160 05199 05229 05279 05319 05359
010 | 05398 05428 05478 05517 05557 0559 05638 05675 05714 05753
0,20 05793 05832 05871 05910 0,598 05987 06020 06084 06103 0,614
0,20 |08B179 08217 06255 06293 0,6331 06368 06406 06443 06480 0,6517
040 | 06554 06591 06628 06664 06700 06736 06772 06808 06844 06879
0,50 | 06915 06950 06885 07012 07054 07088 07122 07157 07190 07224
060 | 07257 07291 07324 07357 07389 0,7422 07454 07486 07517 10,7549
070 | 0,7580 07611 07642 07673 07704 00,7734 07764 0,7724 07823 0,7852
080 | 07881 07910 07939 0797 07995 08023 08051 08072 08106 08133
090 |08159 0818 08212 08238 0,824 08289 08215 08240 08365 (,8389
1,00 |08412 08438 08461 08485 08508 08531 0,8554 08577 08599 0,8621
1,10 | 08643 08665 08686 08708 08729 08749 08770 08790 08810 0,8830
1,20 | 08849 08889 08888 08907 08925 08944 08962 08380 08997 09015
1,30 (09032 05904% 09066 09082 09099 09115 09131 09147 09162 09177
140 |0,9192 09207 09222 0923 09251 09265 0,9279 09292 09306 0,9319
1,50 | 09332 09245 09357 09370 09382 092924 09406 09418 09429 0,9441
1,60 | 05452 09462 09474 09484 09495 09505 09515 09525 09535 10,9545
1,70 | 0,9554 09564 09573 09582 09591 09599 09608 09616 09625 10,9633
1,80 (0941 09649 09656 09664 09671 09678 0,96856 0,9693 09699 0,9706
1,90 |09712 09719 09726 09732 0,9738 0,9744 09750 09756 0,9761 0,9767
200 09772 05778 09783 05788 09793 0,9798 0,9803 0,9808 09812 0,9817
210 (09821 09826 09830 09834 09838 09842 09836 09850 09854 09857
220 |0,9861 09864 09868 09871 0,9875 09878 0,9881 09884 09887 (,9890
230 |0,9893 098% 09898 09201 09904 09906 0,9909 09211 09912 00,9916
240 [ 09918 09%20 09922 09%25 09927 09929 09931 09932 09934 0,993
250 |0,9938 09940 0,9941 0,9943 09945 09946 0,9948 09949 09951 0,9952
260 | 0,9953 09955 09956 09957 09959 (099s0 09961 09962 09952 (,99&4
270 | 09965 09%6& 09967 0998 099%9 09970 09971 09972 09973 (9974
280 | 09974 09975 09976 09977 09977 09978 09979 0,9979 09980 0,9981
290 | 09981 09982 09982 09984 09984 09984 0,9985 0,9985 09986 0,9986

Pour x < ) prendre le complément a 1 de la valeur lue dans la table pour —x :

I{x) = 1 - (=)



Loi de Student
Table de dépassement de I'écart absolu

En fonction du nombre ddl de degrés de liberte
et d'une probabilité o - valeur de 1écart © qgui
posséde la probabilité o d’étre dépassé en

valeur absolue.

EXERCICES

-t 0 T
| 050 020 0,10 005 002 001 0005 0002 0001 00001
ddi

1| 1,000 32,078 6,314 12706 31,821 63657 127,32 318,31 63662 63662
z| 0816 1,88 2920 4303 60965 9,925 14,089 22,327 24599 99,997
3| 0,765 1,638 2353 3182 4541 581 7453 10215 12924 28000
4| o741 1532 2132 2776 3747 4604 5598 7,172 B610 15544
s| 0,727 1476 2015 2571 3365 4032 4773 5892 6859 11178
6| 0,718 1,440 1943 2447 3143 2707 4317 5208 5959 9.082
7| 0,711 1415 1895 2365 20998 2499 4029 4785 5408 7,885
g| 0706 1,397 1860 2306 2,89 2,355 3,833 4501 5041 7,120
o| o703 138F 1833 2262 2821 3250 3690 4297 4781 65%
10| 0,700 1,372 1,812 2228 2764 3,169 3581 4,144 4587 6,211
11| 0,697 1,363 1796 2201 2718 2106 3497 4025 4437 50821
12| 0,695 1,356 1782 2179 2,681 32,055 3,428 3930 4,318 5,6
12| 0684 1350 1771 2160 2650 2012 3372 3852 4221 5513
14| 0,692 1,345 1761 2145 2624 2977 3326 3787 4,140 5,363
15| 0,681 1341 1753 2131 2602 2947 3286 3732 4073 5239
16| 0,690 1,337 1746 2120 2583 2921 3,252 3686 4,015 5134
17| 0688 1333 1740 2110 2567 2898 3222 13646 3985 5044
18| 0,688 1,330 1734 2101 2552 2878 3,197 3610 2,922 4,966
19| 0,688 1328 1729 2083 2539 281 3174 3579 3883 4897
20| 0,687 1,325 1725 2086 2528 285 3,153 3,552 3850 4,837
21| 0686 1,323 1,721 2080 2,518 2,831 3,135 3,527 3819 4784
22| 068 1321 1717 2074 2508 2819 3118 3505 3792 4736
22| 0685 1,319 1714 2069 2,500 2,807 3,104 3485 3768 4,693
24| 0685 1318 1711 2064 2492 2797 2091 3467 3745 4654
25| 0,684 1,316 1708 2060 2,485 2,787 3,078 3450 3,725 4,619
30| 0683 1,310 1697 2042 2457 2750 3,030 3,385 3646 4482
35| 0,682 1,306 1690 2030 2438 2724 299 3,340 3591 4,389
40| 0,681 1,303 1684 2021 2423 2704 2871 3307 3551 4321
45| 0,680 1,301 1679 2014 2412 2690 2852 3,281 3520 4,269
50| 0,679 1,299 1676 2009 2,403 2678 2937 3,261 349 4,228
60| 0,679 1,296 1,671 2000 2,390 2,660 2915 3,232 3460 4,169
70| 0678 1294 1667 1994 2381 2648 2899 3211 3435 4127
80| 0,678 1,292 1664 1,990 2,374 2,639 2887 3,195 3416 4,09
90 | 0,677 1,291 1662 1,987 2,368 2632 2878 3,183 32402 4072
100| 0,677 1,290 1660 1,984 2364 2626 2871 3,174 2,390 4,053
150 | 0,676 1,287 1,655 1,976 2,351 2,609 2849 3,145 3357 3,998
200| 0676 1,28 1653 1,972 2345 2601 2839 3131 2340 3,970
300| 0,675 1,284 1650 1,968 2,339 2592 2828 3,118 32,323 3,944
500 | 0,675 1,282 1648 1,965 2334 2586 2820 3107 2,310 3,922
1000| 0,675 1,282 1646 1,962 2,330 2581 2813 3,098 3,300 3,906
e | 0674 1,282 1645 1,960 2,326 2576 2807 3,090 3291 3891




EXERCICES

Loi du khi-deux
Table de dépassement de |'écart

En fonction du nombre ddl de degres de hiberte
et d une probabilité o - valeur de U'écart %7 qui
posséde la probabilité o d’étre dépassée.

i ¥l
- o| o998 099 0,95 090 | o050 | o010 005 001 0,001
1 0000002 0,00016 000393 00158 0,455 2,706 2841 6,635 10,828
2 000200 0,0201 0,103 0211 1386 4 605 5,991 9,210 13,816
3 00243 0,115 0,352 0,584 2 366 £,251 7,815 11,245 16,266
4 00908 0,297 0,711 1,064 2357 7779 9488 12,277 18467
5 0,210 0554 1,045 1610 | 4351 | 9,236 11,070 15086 20,515
b 0,381 0,872 1,635 2,204 5348 10645 12,592 16812 22,458
7 0,598 1,239 2167 2833 6,246 12017 14,067 18475 24322
8 0,857 1,646 2,733 3,490 7344 | 13,382 15,507 20,090 26,124
9 1,152 2,088 3,325 4 168 8343 14684 16,91% 21666 27877
10 1,479 2,558 3,940 4 865 9342 15,987 18307 22209 29588
11 1,824 3,053 4 575 5,578 10,341 | 17,275 19675 24725 31,264
12 2,214 3,571 5,226 6,204 11,240 | 18,549 21,026 26217 32909
12 2617 4107 5,892 7,042 12,340 | 19,812 22,362 27688 34,528
14 3,041 4 gl 6,571 7,790 12,330 | 21,064 23,685 29141 36,123
15 3483 5,229 7,261 8,547 14,239 | 22207 2499: 30578 37697
16 3,942 5,812 7,962 9312 15,338 | 23,542 26,296 32,000 39,252
17 4 416 6,408 8672 10,085 | 16,338 | 24769 27,587 33409 40,720
18 4,905 7,015 9,280 10865 | 17,338 | 25989 28,869 34805 42212
19 5407  7.633 10,117 11,651 | 18,338 | 27,204 30,144 35,191 43,820
20 5,921 8, 2a0 10,851 12,443 | 19337 | 28412 2,410 37566 45315
21 0,447 8,897 11,591 13240 | 20,337 | 29615 32671 38932 46,797
22 5,983 9,542 12338 14041 | 21,337 | 30,813 33,924 40289 48268
23 7529 10,196 13,091 14848 | 22337 | 32007 35172 41638 459728
24 8085 10,856 13848 15659 | 23,337 | 33,196 36,415 42,980 51,179
25 8 649 11,524 14,611 16473 | 24,337 | 34382 37,652 44314 52,620
30 1159 1495 1849 20,60 | 2934 | 40,26 43,77 50,89 55,70
35 14,69 18,51 22,47 24 80 3434 45,06 49 B0 57.34 66,62
40 1792 2216 2651 2905 | 3934 | 51,81 5576 6369 73,40
45 21,25 25,90 20,61 33,35 44 34 57,51 a1,66 69 96 20,08
50 24 67 29,71 34,76 27,69 49 33 63,17 7,50 76,15 26,66
60 31,74 3748 4313 4646 | 5933 | 7440 7908 8838 99,61
70 39,04 45,44 51,74 55,32 069,33 85,52 90,53 10042 112,32
a0 4652 5354 6039 64,28 | 7933 | 9658 101,88 112,33 12484
a0 54,16 61,75 6913 73,29 89,33 107,57 113,15 12412 137,21
100 1,92 70,06 77,93 8236 99,33 118,50 124,34 13581 149 45

Nota : pour effectuer un test du khi-deux, seule la partie droite de la table est ufile ; pour
calewler un intervalle de confiance pour une variance (échantillon normal) ou pour effectuer
un test de guotient de variances (échantillons normaux), les valeurs pour les probabilités
complémentaires O et 1—0 sont simultanément utilisées.
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EXERCICES

EXERCICE N°2 (COPIE VERTE)

Un anticorps monoclonal est administré par voie intraveineuse a la dose de 240 mg.
L’évolution des concentrations en fonction du temps est la suivante :
C(t) =20 e 912t + 40 7203t qvec C en mg/L et t en jours

QUESTION 1 :
Déterminer la demi-vie terminale d’élimination. Commentez la valeur.

QUESTION 2:
Déterminer l'aire sous la courbe a I'infini et la clairance d’élimination

QUESTION 3:
Déterminer le volume de distribution central. Commenter sa valeur et en déduire la
constante de vitesse d’élimination ke.

QUESTION 4 :
Par voie 1V, les AUC correspondantes aux doses de 120 mg et 480 mg sont les suivantes :
510 mg.j/L et 6505 mg.j/L. Que pouvez-vous en conclure.

QUESTION 5:

Une forme administrée par voie sous cutanée est développée a la dose de 260 mg
L’équation des concentrations en fonction du temps est la suivante :

C(t) =-80e 05t 20 7012t + 40 7293t gvec C en mg/L et t en jours

Déterminer la biodisponibilité absolue de cette nouvelle forme.
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EXERCICE N°3 (COPIE JAUNE)

L'uranium 238 (*2U) est a la téte d'une chaine de désintégration qui aboutit au plomb
206 (?%Pb) qui est stable.

L’uranium 238 se désintégre en thorium par désintégration a.

QUESTION 1:

Ecrire la réaction de désintégration.

On indiquera le numéro atomique (Z) ainsi que le nombre total de protons et de neutrons
(A =Z+ N) du thorium.

Le thorium est aussi instable et se transforme en protactinium (Pa) par désintégration 3.

QUESTION 2:

Ecrire la réaction de désintégration.

On indiquera le numéro atomique (Z) ainsi que le nombre total de protons et de neutrons
(A = Z + N) du protactinium.

Sachant qu’il y a seulement des désintégrations o et B~ (et y) dans la chaine de
désintégration de I'uranium 238,

QUESTION 3:
Quel est le nombre (n,) de désintégrations o nécessaires pour arriver au plomb 206 ?
Quel est le nombre (np) de désintégrations 3~ ?

QUESTION 4 :
Donner I'expression de la variation du nombre de noyaux d’uranium 238, dN2zs, pendant
un temps infinitésimal dt (en fonction de Nass et de la constante radioactive A.ss de
luranium 238).

QUESTION 5:

Donner I'expression de la variation du nombre de noyaux de thorium, dN, pendant un
temps infinitésimal dt (en fonction de Nazss, Ntn, de la constante radioactive Azss de
l'uranium 238 et de la constante radioactive At du thorium)

QUESTION 6 :

Trouver le nombre Nt du thorium a I'équilibre (lorsque sa population ne change plus) en
fonction de sts, A23s et Ath.

Donner la valeur numérique du rapport Ntn/Nzzs.

Sur terre, les abondances naturelles des isotopes de I'uranium sont de 99,28% d’uranium
238 et de 0,72% d'uranium 235. Ce dernier est a l'origine d’une autre chaine de
désintégration. On fait 'hypothése que lors de la production de l'uranium (dans une
supernovae donnant naissance a notre systeme solaire peu apres) les abondances des
deux isotopes étaient égales : No23s = No 235 = No.



EXERCICES
QUESTION 7 :

a- Ecrire, au temps ts d’aujourd’hui, le nombre d’uranium 238, N2ss(ts) et d’'uranium 235,
N23s(ts), en fonction de Np et des constantes radioactives Azss et Azss.

b- Estimer I'age ts de notre systeme solaire (en ans).

Données :

Période de I'uranium 238 : T1, = 4,5.10° ans
Période de I'uranium 235 : Ty = 0,7.10° ans
Période du thorium : T1» = 24,1 jours

1 an = 365 jours.

EXERCICE N°4 (COPIE ROSE)

Une poudre contenant une enzyme a usage thérapeutique est contrdlée lors de la
production. L’enzyme est une oxydoréductase catalysant une réaction du type

X+ NADH, H* > XH: + NAD

Pour effectuer ce contréle, 100 pL d’une solution A contenant 0,1 g de poudre dans 10
mL de sérum physiologique est ajoutée a 400 pyL d’'une solution de tampon et 100 L
d’une solution a 0,2 mM de NADH, H*. L’ensemble est préincubé 5 minutes a 37°C dans
une cuve de 1 cm de cété. Puis la réaction est déclenchée par I'ajout de 400 pL de solution
du substrat X de concentration égale a 15Km. La réaction se déroule dans les conditions
de vitesse initiale. La quantité de NADH, H* consommée en trois minutes est de 0,6
micromole.

Une solution de poudre contenant la méme préparation de poudre d’enzyme a la
concentration de 1 g/L a une absorbance de 0,05.

Coefficient molaire du NADH, H* : 6300 L.molt.cm™*

QUESTION 1 :
Calculer I'absorbance du mélange réactionnel avant le déclenchement de la réaction par
le substrat

QUESTION 2:
Calculer la concentration catalytique de la poudre.

QUESTION 3:
Le pharmacien doit préparer 100 gélules de 500 mg a 50 U.
Calculer la quantité (poids) de poudre contenant 'enzyme et d’excipient qu’il doit utiliser.

QUESTION 4 :

Déterminer la valeur de la concentration catalytique de la poudre que nous aurions
obtenue si la solution de substrat X avait été de 20Km.

Que pouvez-vous conclure sur la valeur de la concentration catalytique ?



EXERCICES
EXERCICE N°5 (COPIE BLANCHE)

On analyse en chromatographie en phase gazeuse 4 mélanges nommés de 1 a 4 et une
solution étalon contenant la substance A et la substance B:

- chaque mélange (de 1 a 4) contient 0,5 mL d’une solution éthanolique de B & 30 mg/L
- le mélange 1 ne contient pas de A, le mélange 2 contient 0,1 mL, le mélange 3 contient
0,25 mL et le mélange 4 contient 0,5 mL d’une solution éthanolique de A a 20 mg/L.

La solution étalon est préparée en mélangeant 0,5 mL d’'une solution éthanolique de A a
10 mg/L avec 0,5 mL de solution éthanolique de B & 30 mg/L.

L’injection de 2 uL de la solution étalon conduit & un chromatogramme avec un pic de
composé B de 4,4 cm de hauteur et un rapport Ha/Hg de 0,55.

QUESTION 1:
Calculer les concentrations en A et en B pour la solution étalon et pour chaque mélange
(1 a4).

QUESTION 2:
On injecte 2 uL de chaque mélange dans le systeme chromatographique.
Quelles sont les hauteurs de pics de B attendues pour chacun des mélanges (1 a 4)?

QUESTION 3:
Calculer les rapports des hauteurs des pics Ha/Hg pour les différents mélanges.

Question 4

Soit X, une solution éthanolique contenant la substance A a une concentration inconnue.
A 1 mL de solution X, on ajoute 1 mL de solution éthanolique de B a 30 mg/L, le rapport
Ha/Hg est de 0,82.

Quelle est la concentration de A dans la solution X?
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