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CONCOURS BLANC PHBMR 

 
 17 OCTOBRE 2024 

 
UE 93 - EXERCICES 

 
5 EXERCICES - Cotation 40 points chacun - Durée 2 heures 

 
 

EXERCICE N°1 (COPIE BLEUE) 
 

 
Une quantité importante de carcinomes prostatiques surexpriment des antigènes 
membranaires spécifiques de la prostate (PSMA). Leur traitement par radiothérapie 
interne vectorisée au [177Lu]PSMA nécessite un examen préliminaire au PSMA marqué 
au gallium-68 (68Ga). 
Le gallium-68 est produit avec un générateur de germanium-68/gallium-68 (68Ge/68Ga) 
et décroît avec une demi-vie de 68 minutes pour donner du zinc-68 stable. Le gallium-68 
décroît comme suit : 
- 89 % par émission de positon d’une énergie moyenne de 836 keV,  
- 10 % par capture d’électrons orbitaux. 
 
Données : 

Constante d’Avogadro : NA = 6,02.1023 mol-1 

Équivalent énergétique de l’unité de masse atomique : 1 u = 1 uma = 931,5 MeV/c² 
1 eV = 1,6.10-19 J 
Masse d’un électron :  

 
Numéro atomique des éléments : 
 

Z 30 31 

Symbole Zn Ga 

Nom Zinc Gallium 

Masse atomique (u) 67,924845 67,927980 

 
 

QUESTION 1 : 

 
Écrire l’équation de désintégration par émission de positon du gallium-68. 
Quel rayonnement secondaire permet la détection du positon ? 
Comment ce rayonnement secondaire est-il créé ?  

 
QUESTION 2 : 

 
Calculer l’énergie cinétique maximale (en keV) emportée par l’émission de positon. 
Le spectre d’émission des positons est-il continu ? et pourquoi. 
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Une trousse contient 25 µg de PSMA par flacon. Afin de réaliser le radiomarquage au 
gallium-68, on effectue une élution du générateur 68Ge/68Ga avec 5 mL de HCl 0,1 M 
permettant d’obtenir 1,20 GBq de gallium-68. L’intégralité de l’éluat obtenu est injectée 
dans le flacon. 
 

QUESTION 3 : 

 
a) Calculer l’activité volumique de l’éluat. 
b) Calculer le pH de l’éluat.  
c) Calculer la masse totale de gallium-68 présente dans le flacon. 
d) Calculer l’activité en [68Ga]PSMA obtenue, sachant que le rendement de 

marquage est de 98 % et que le gallium-68 est en excès. 
 

 
Cette solution de [68Ga]PSMA est ensuite dispensée pour injection à un patient de 75 kg 
une heure après le radiomarquage au gallium-68. L’activité à administrer est de 2,0 
MBq/kg. 

 

QUESTION 4 : 

a) Calculer l’activité à administrer au patient. 
b) Calculer l’activité de la solution de [68Ga]PSMA au moment de la dispensation. 
c) Calculer l’activité volumique de la solution de [68Ga]PSMA au moment de la 

dispensation. 
d) Calculer le volume de [68Ga]PSMA injecté au patient. 
e) Calculer (en ng) la masse de PSMA totale (marqué et non marqué) injectée au 

patient. 
  

QUESTION 5 : 

 
Calculer la dose efficace reçue par le patient sachant que la dose de rayonnement 
efficace de la solution de [68Ga]PSMA est de 0,022 mSv/MBq. 

 
QUESTION 6 : 

 
Compte tenu de la demi-vie biologique du [68Ga]PSMA de 4,4 heures, calculer la demi-
vie effective du [68Ga]PSMA. 

 

 

EXERCICE N°2 (COPIE VERTE) 
 

On veut doser en chromatographie liquide haute performance couplé à un détecteur UV, 
une substance A dans deux solutions buvables respectivement à une concentration 
théorique de 9,5 mg/L (solution 1) et 6,5 mg/L (solution 2). 
Soit B, une substance utilisée comme étalon interne. 
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On prépare la gamme d’étalonnage selon le protocole suivant, en utilisant : 

- Solution A : solution contenant la substance A à 20 mg/L 

- Solution B : solution contenant la substance B à 10 mg/L 

- Eau ppi 

 Etalon 
1 

Etalon 
2 

Etalon 
3 

Etalon 
4 

Etalon 
5 

Volume de solution A à 20 mg/L (µL) 200 400 600 800 1000 

Volume de solution B à 10 mg/L (µL) 100 100 100 100 100 

Eau ppi (µL) 1700 1500 1300 1100 900 

Signal de la substance A 0,12 0,288 0,396 0,504 0,594 

Signal de la substance B 0,10 0,12 0,11 0,105 0,099 

 
Pour le dosage des solutions échantillons, on mélange 1900 µL de solution à doser 
avec 100 µL de solution B. 
 
On injecte 20 µL de chaque solution dans le système chromatographique. Les 
chromatogrammes obtenus donnent des hauteurs de pic A et B suivants : 

 Etalon 
1 

Etalon 
2 

Etalon 
3 

Etalon 
4 

Etalon 
5 

Solution 
1 

Solution 
2 

Signal de la 
substance A (UA) 

0,12 0,288 0,396 0,504 0,594 0,618 0,398 

Signal de la 
substance B (UA) 

0,10 0,12 0,11 0,105 0,099 0,10 0,10 

 
Pour l’étalon 5, les temps de rétention des substances A et de B sont respectivement 
de 1,55 et 2,6 min avec des largeurs à la base respectivement de 0,55 min et 0,65 min. 

 
QUESTION 1 : 

La séparation entre les composés A et B est-elle satisfaisante?  

QUESTION 2 : 

 
Calculer la concentration en A des 5 solutions étalon et déterminer les paramètres de 

la droite d’étalonnage en tenant compte de l’ajout de l’étalon interne. 

QUESTION 3 : 

 

Calculer les concentrations des solutions analysées 1 et 2. 

 

QUESTION 4 : 

 

Déterminer la concentration des solutions buvables 1 et 2. 

 

QUESTION 5 : 

La spécification étant de +/- 5%, conclure sur la conformité de chacune des deux 

solutions buvables. 
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EXERCICE N°3 (COPIE JAUNE) 
 

Vous purifiez une enzyme d’oxydoréduction à partir d’une culture de bactéries. Afin de 
mesurer le degré de purification vous mesurez l’activité spécifique de vos extraits à 
chaque étape. La mesure l’activité spécifique s’effectue dans une microcuve de 0,7 cm 
de trajet optique avec un volume réactionnel total de 500 µL. 
 
La réaction réalisée est la suivante  

  X + NADH, H+  XH2 + NAD+ 
 

Pour vos mesures les deux substrats sont apportés en large excès. L’unité de quantité 
catalytique utilisée ici sera l’unité U. On donne le coefficient d’extinction molaire du 
NADH, H+ à 340 nm = 6300 mol-1.L.cm. 

 
QUESTION 1 : 

Donnez la définition de l’unité U 

QUESTION 2 : 

Pourquoi les deux substrats sont apportés en excès ? Que peut-on en conclure ? 

 

Vous partez d’une solution A qui est un lysat de culot de bactéries. La mesure de 
l’activité enzymatique de la solution A est effectuée à partir d’une prise d’essai de 0,2 
mg de protéines totales. La variation d’absorbance lue à 340 nm pendant 2 min est de 
0,5. Les conditions de vitesse initiale ont été validées. 
 
QUESTION 3 : 

 
Calculer la concentration catalytique dans la cuve réactionnelle 

QUESTION 4 : 

Déduisez en l’activité spécifique (en U/g) dans le lysat A 

 
Une étape de purification est réalisée par chromatographie d’exclusion sur gel qui 
permet d’éluer une fraction d’intérêt avec un pic de masse moléculaire apparente de 120 
kDa. L’analyse de cette fraction éluée (solution B) est effectuée sur une prise d’essai de 
0,5 µg de protéines totales. La variation d’absorbance lue à 340 nm pendant 1 min est 
de 0,2. (il est toujours vérifié que vous êtes bien en condition de vitesse initiale). 
 

QUESTION 5 : 

Calculez le degré de purification de cette étape. 

 

La solution B est analysée par électrophorèse en gel de polyacrylamide en présence de 
sodium dodecyl-sulfate après traitement de la solution B par le bêta-mercaptoéthanol. 
Après migration, la révélation du gel par le bleu de coomassie donne une bande unique 
de masse moléculaire apparente de 40 kDa. 
 

QUESTION 6 : 

 
Décrivez la méthode du SDS-PAGE appliquée ici et ce qu’elle donne comme 

information. 
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QUESTION 7 : 

Que pouvez-vous conclure sur la nature de l’enzyme bactérienne ? 

QUESTION 8 : 

Calculez l’activité moléculaire spécifique de l’enzyme étudiée 

QUESTION 9 : 

Déduisez en le temps de rotation de l’enzyme. 

 

EXERCICE N°4 (COPIE ROSE) 
 

PARTIE A 
 
L’effet de cinq molécules différentes (A à E) a été étudié sur le tonus contractile d’un 
cardiomyocyte. On mesure ainsi pour chaque molécule, l’amplitude de la contraction du 
cardiomyocyte (en pourcentage de l’effet maximal) en présence de concentrations 
croissantes de la molécule (en nM). Les résultats obtenus sont regroupés dans le 
tableau ci-dessous : 

 

Concentration 
(nM) 

1 3 10 30 100 300 1000 

Molécule A 3,0 9,0 31,3 53,0 81,3 98,5 100,0 

Molécule B 16,4 47,8 76,1 86,6 88 88,5 88,5 

Molécule C 0,7 4,5 8,6 17,2 20,5 40,5 40,7 

Molécule D 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 

Molécule E 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 0,0 

 
QUESTION 1 : 

 
Indiquez le type d’expérience réalisée pour cette étude et le type de réponse obtenue 
 

QUESTION 2 : 

 

Après avoir défini et justifié la nature des ligands A, B et C, comparez ces 3 ligands en 
utilisant les paramètres pharmacologiques adéquats. Vous donnerez pour chaque 
paramètre sa valeur ou une estimation de cette valeur et vous classerez ces molécules. 
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Le graphique ci-dessous a été généré à la suite d’une expérience testant les effets de la 
molécule A en présence du ligand D ou E, à 3 concentrations différentes (10-9, 10-8 et 
10-7 M). 
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QUESTION 3 : 

 
De quelle représentation s’agit-il ? 
Que permet-elle de déterminer et que définit le paramètre déterminé ? 
Donnez la valeur de ce paramètre pour D et E et comparez-les. 
 
QUESTION 4 : 

 

Par rapport à/aux hypothèse(s) émise(s) à la question 3, que concluez-vous sur la 
nature de ces 2 ligands. 
 

 

Le ligand A est connu pour interagir avec un récepteur couplé aux protéines G, exprimé 

à la membrane du cardiomyocyte. La réponse cellulaire induite par ce ligand A est 

insensible à la toxine cholérique. 

 

QUESTION 5 : 

 

A partir de ces données, que pouvez-vous conclure sur le type de protéine G impliqué 
dans la réponse cellulaire induite par le ligand A dans le cardiomyocyte ? 
Justifiez votre réponse en expliquant votre raisonnement. 

 
 

PARTIE B 

Un laboratoire développe le 5-HOB, un nouveau médicament ciblant les récepteurs β-
adrénergiques (β1-AR, β2-AR). Les propriétés du 5-HOB sont comparées à celles du 
formotérol, un médicament utilisé dans l’asthme et décrit comme agoniste β2-
adrénergique. 
Dans un premier temps, les chercheurs ont utilisé des cellules CHO (cellules 
ovariennes de hamster) exprimant spécifiquement le récepteur β1-AR (CHO β1-AR) ou 
le récepteur β2-AR (CHO β2-AR) et avaient à disposition du [125I]-Iodocyanopindolol 
(ICYP), un ligand non sélectif des récepteurs β-ARs. Ils ont réalisé plusieurs 
expériences et ont obtenu les résultats suivants (Tableau 1). 
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 Bmax (fmol/mg) Ki Formotérol (M) Ki 5-HOB (M) 

CHO β1-AR 72,5 9.10-8 9.10-7 

CHO β2-AR 82,3 1,5.10-9 9.10-9 

Tableau 1 : Valeurs de Bmax, de Ki du formotérol et de Ki du 5-HOB obtenues dans 
les cellules CHO β1-AR et les cellules CHO β2-AR. 

 
QUESTION 1 : 

 

Quel type d’approche expérimentale a été réalisé pour obtenir ces données ? Justifiez 
votre réponse. 

 
QUESTION 2 : 

 
Définissez le paramètre Bmax et expliquez le principe de l’expérience qui a permis de 
l’obtenir. 
 
QUESTION 3 : 

 

Définissez le paramètre Ki. Expliquez le principe de l’expérience permettant de le 

calculer et les éléments nécessaires à sa détermination. 

 

 

EXERCICE N°5 (COPIE BLANCHE) 
 

Un chercheur a mené une étude sur les performances physiques de deux groupes 
d’athlètes, avant et après un certain programme d'entraînement, intensif pour le groupe 
1, modéré pour le groupe 2. Les athlètes ont été testés sur la distance de course qu'ils 
pouvaient parcourir en 12 minutes.  

Groupe 1 : entraînement intensif Groupe 2 : entraînement modéré 

âge 
(année) 

Distance avant 
entraînement 

(km) 

Distance après 
entraînement 

(km) 

âge 
(année) 

Distance avant 
entraînement 

(km) 

Distance après 
entraînement 

(km) 

22 2,5 3,2 21 2,6 2,9 

25 2,7 3,3 25 2,8 3,0 

28 2,9 3,5 26 3,0 3,1 

30 3,0 3,4 32 2,9 3,0 

27 2,8 3,6 29 2,7 3,2 

Tous les tests seront effectués au risque α de 5%. 

QUESTION 1 : 

a) Calculer l'intervalle de confiance à 95% de la distance moyenne parcourue avant 
l'entraînement dans le groupe 1. 
 

b) Le chercheur souhaite savoir si la distance moyenne parcourue par les athlètes du 
groupe 1 avant l'entraînement est significativement différente de la moyenne théorique 
de 2.7 km connue pour ce genre d'athlètes. 
Qu'en pensez-vous ? 
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QUESTION 2 : 

 
Le chercheur souhaite comparer les performances initiales des deux groupes avant leur 
programme d'entraînement en comparant les distances parcourues entre les athlètes de 
chacun des groupes. 
Qu'en pensez-vous ? 

 
QUESTION 3 : 

 
Le chercheur cherche à savoir si l'entraînement intensif amène de meilleures 
performances que l'entraînement modéré – la performance est mesurée par une plus 
longue distance parcourue en 12 minutes après l'entraînement qu'avant l'entraînement.  
Qu'en pensez-vous ? 

 
QUESTION 4 : 

 

Existe-t-il une relation entre l'âge des athlètes du groupe 1 et l'amélioration de leurs 
performances ? 
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