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La condensation de la diméthylamine avec le 2-chloro- 1_—_&_:;§lr1yj—,1:qt_éthy_lét_hanql,
suivit de I’action du chlorure de benzoyle, fournit le compo_sé (A).

S Gal Question (5 points) :

Ch-C ﬁ}

- a/ De quel composé s’agit-il (A)?
b/ Donner en détail le mécanismc“réactionqcl_d;é~l’obter,1tiori de ce composé.

c/ A quelles classes : chimique et (hérapeutiqu; appartient-il (A) ?

28™ Question (5 points) :

L’oxydation d’un composé (a) par le K2Cr207 en milieu acide conduit & up
composé (b) qui par hydrogénation catalytique dqnne lieu 3 un compasé (é)’ ,cci
dernier (composé c) par ?§tédﬁcation avejc un acide O_Ptiduement actif fournit i
nombreux ilgeic{ides a nbyau Ql_g&que_doues de propriétés

parasym atholytiques. ~

(.)(-c': . g B
. ... ) 8 ’
a/ Donnez l'identité de chaqu’un des composés a, b ¢t ,

b/ Comment peut on synthétiser le composé ¢ ?
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3 Question (6 points) :

& a5 . 5 ‘7
|- Comment peut-on classer les agents cytotoxiques

A

L

e W T .
2- Dans le but d’obtenir des dérivés possédant une spécificite d’action
vis-a-vis des cellules mutantes, les agerits alcoylants ont passé par

piusicurs types de développement.

- Donner pour chaque type de développement un exemple de produit.

- Expliquer pour chaque produit donné le mécanisme d’action dans

) 2 D
organisme. %

4*™ Question (4 points) :

A

Mb/_./. ' o‘l‘f

La Noradrénaline, donnez :

- Sa structure chimique. -~ e b O Ay

- Saclasse chimique. fo~ 4" re\b/L’ {2
- Sa classe thérapeutique.

- Ses propriétés chimiques.
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1¢= Question (5 points) :

" ' AN
La condensation de la diméthylamine avec le ‘Z-dﬂoro-l-élhyl-l.— CHy
méthyléthanol, suivit de P'action du chlorure de benzoyle, foumnit le

compost (A). ,

of De quel composé s'agit-il' (A)?

b/ Donner en démil le'mécanisme réactionnel de 1’obtention de ce
composé. - T . |

o/ A quelles classes : chimique et thérapeutique appartient-il (A) ?

Réponse :

La condensation dc]a diméthylamine avec Ie 2-chloro-1 -¢thyl-1-
myéttiyléthanol, sutvit de I’action du chlorure dcbenzoy]e, fournit le
composé (A).

a/ Le composé (A) cst : I’ Amyleine 13O

. Pe al




“;.S’tmctum :(0.5pt)

Sz bonzoate de 2- diméthylamino-1-éthyl-1-mthylés

Amyieihe‘D'.C (ﬁ.lSpt)

; b/ Mécanisme réactionnel de l’-obténﬁ de PAryléine:en dlstil -

1)- Préparation de 'amirio-alcool :

& - & »*
P P I
« A 2 -~ A B

e

e Action du bromure d’éthylmagnésiom sur 1a manochloracétone. |






\|2)- Préparation de ’amyleine :

Aotmn du chlomure de benzoyle sor Iz 2—dmn5(irj-§amm&-1-&hyi— 1-
mﬁhylcihanni.

¥

I ¢/ Classes- chnmque et thérapeutiqua anxquelles appartlent
I’Aimyleine :

** Classe chimique :

 Esters d°amniiio-alcools (0.25pt) : Benzoates d"amino-alcools. (0.5p0
** Classe thérapeutique : Anesthésiqueés locanx. (ﬁlﬁpt}

2% Question (5 points) :

L oxydation d'un compost (3) par le K+Cr207 en milicn acide conduit &
un composé (b) qui par hydrogénation cétalyﬁquc donne lieu a un

-

composé (c), ce dernier (composé ¢) par estérification avec un acide



optiquement actif fournit de nombreux alaﬂéidcs 4 noyau bicychidu®
doués de Pmpﬁ%mwyﬁm,
/ Donnez Pidentiié de chaqu'un des composés 2, B et &
B Comment peut on synthétiser Ie composé €7
Répense :
| al Identité de chaqu’un des composts s, bet €.

y pou’ S By R
1pt) * :

=+ Comp$€ () : Ecgonine, 0.5 pty

*+ Composé (p) : Tropanone, (0.5 p()'
*+ Composé (c) : Tropanol. (0.5 pt)
bf Syntbtse du composé () ou Tropanoet -



3tue Question (6 points) :




* Domexpour chague type de développement un exemple de
produit.

= Expligaer pour chaque produit donnéle mécanisme & action
dans FPorganisme.

Réponse :

Les agents Woxiqucs,f» laslqucs ou anticancéreux se classent

selon :
e Interactions directes avec 'ADN (0.25 pt)
_Réactions chimiques (agents alcoylants) (0.25 pt)

 Modiffcations e strucfire (agents intercalants) (0.25 pt)

o [Interactions indirectes avec TADN :

* Fp ament : (0.125 pt)

i g 41, 8 4
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- Antimétabotites. (6.25 pt)
_ Inhibiteurs enzymatique (topoisomérases) _(0.-25:;,pt)
* En avzl: (0.125pf)

- Paisons'du fuseau: (0.25-pt).

2 -Dans e but d’obtenir des dérivés

phirsicurs types de développement :
; “ Exemple ¢ produit pour chaque type de développement :
1-Premier type de développement':

':‘-**. Trétamine : (0.125pt)

= 4 G- ic{sokidn-1 1)1 .3 . S5-triazine

TeisthwiEéneamine = trétamine.. . ... e v

Ou:
*% Triéthyléne _thi_'Opimsphoraﬂiitié"":”:" i
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] 2 fl,{'?*‘
Sullure de riaziridinyl-phozphine !

tricdhy yidrne thiophouphoramide
T i

** Mécanisme d’action dans Porganisme :

Chaqu’un de ces deux composé présente une toxicité trés élevée en plus
d’une spérificité d’action non marquée due A leur instabilité en milieux
aqueux qui se traduit par une ouverture de du cycle aziridine en amine.

(0.25p¢)

o Cﬁhnmbﬁil'ii(ﬂill?ﬁt} |

(0.Spt)

,,Agde'pdié{zﬁﬂoméﬂw!)éminwﬁénﬁﬁutvﬁque (0.125 pe)
Acide 4-{4-[bis(2-chloroéthyi)a minofphényllbutyrigue.
Chidrambucil D.c.
Ou: |



e Me%pham 2

Melpkalaii'D. C.I o
** pitcenisme: d’actum -ddns I organisme (0.5 pt)

Dans ces produits, Icnoymlaromauqucatendanccﬁcnnaincrdanssm
systéme de résonance (effet M+) le doublet Hbré! aé’l‘ azdte qui devmni

donc moins disponible pour le phénoméene de cychsamm etrpart i \

conséquent :
Dimimztion de la vitesse de formatlon de 1’1011 éthylénclmlmum

de la réactivité se tradmsanf par un meﬂleur effet
o - effet pouvant s’ exercer aplus forigué distanice et est

ospt)



“* Mecanic. . - Crclophosphamige D.CI (0.25p)
, RiSme d‘adion dlns rorganismc )

Comme tel 1o o ;
tel, mnamma&ylmtc.lincffaleoamctéte

& 3 . o .
mcléophile de | azote est ici trés atténué par la présence du radical
Phosphoré, attracteur d€lectrons (e doublet de I

azote cesse donc d’etre
disponible Po la cyclisation donnant Iintermédiaire éfhiylénsiminium).
825 124 '

Cependant, par hydrolyse ou sous I’ action, dans I’organisme, d’enzymes=

Les phosphoramidases, on obtient - (025 pt) "
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La Noradcénaline, donnez ©

e Sa structure chimique.



¢ Sa classc chimique,
¢ Sa classe thérapeutique.

 Ses propriftcs chimiques.,

Rin_g‘mc:

Noradrénaline : “ L |
f X W

** Structure (0.5 pt) £WC o\ _ cHl _ /- '

\

2~*amino-'1~(3,ti~dihyd’roxyp.hé_nvi)éﬁ\anol..~'(6.25 ).
"i* L3 Roradréualine posséde un Carbonne asy‘rﬁétriquéjdonc il exis,t’e
-ﬂfanxismném"soptjquement actifs etun racémique (i). 05 pt)
?‘_:‘:*"C!asse chimique

Arvino-alcools-phénols (0.25p1): Amtn&alcmisd:phénols (0.;,__:......:"pt}
¥ Classe Thérapeutique Sympathomlmethue (0 5pt)
¥ propriétés chimiques:

¢« Ayantun gfoupement Amiu)e, fa sofution aq;keuse dela

: % L Na Aulsdecer ek} :'u'fﬁa'i':*_.;a-,’:;‘"l:3";‘"?"’
Noradrénaline est alcaline et forme avec le$ atides des-sels= -

solubles dans l'eau, {0.25pt)



Vun par rapport a I'autre confére un caractére trés important
expliquant sa grande oxydabilité, donc peu stabte. En effet 3

I'air et a fa lumiére, la Noradrénaline prend une coloration rose

puisbrune =3 Oxydation. (0.5pt)

k)om.a&ni\mj -

- MD(&J‘ZM@M}J«\Z
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e Laconséquence de cétte Oxydation cestquela .ﬂomdrénaline

posséde un.caractére réducteur vis-3-vis du : (0.25pt)
+* Nitrate d’argent ammoniacal a froid.

## | 3 iqueur de Fehling : (formation du Cuz0).
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