\

¢~ Est observée suite au remplacement du grou

d- Est optimale suite 4 I'introductio

4- Pactivité cytoloxiques des dérivés de Panthracénedione nécessite ;

ﬂ-
b-

G-

"d]"

5=
a-
b-
c=
d-
6-

a-

ba

C-
AR

e

a=

b-

C=

o i

" d- Par la présence d’un motif bis ( 2-chloroethylamino).

5 .:"E:,‘t'ﬁ'hé&a;éh:dnns les composes substitués, sur
- groupement amide. =

o ;'I
o

- Améliore la stabilité du melphalan

L

loquants : '
i . qaa E " : .
le groupe A7Vle, en position ortho de la chaine latérale par un

Est observée dans les composés substitués, sur le groupe aryle, en position para de la chaine latérale par un

ent éther-oxyde.

pement is0propyl ou Terthuty! fixés su 'amine par un groupement

diméthoxy-3.4-phényléthyl.
n du groupement oxyméthylénique (-OCH;-) sur la chaine latérale des composés

de la famille des aryloxypropanolamine.

La présence simultanée de deux chaines Jatérales basiques. Ha Hm"“""*:“-“"‘::r
La présence | d'une thaine latérale bhasique: i h H
: -
LA R chaine latérale.

La présence simultanée de deux atomes d'azote basiques sur la
La présence d'une structure tricyclique pelyinsaturée. GH O HN. o~~~ OH
H

Un anticorps monoclonal (AcM)
est un anticorps reconnaissant un seu

est produit par un seul clone de plasmocyle

Est une glycoprotéine
Appartient & la classe des IgM. 19

| épitope sur un antigene donné

I.’acétaminophéne :

est le produit de synthese de |"écorce de cinchona.
est le produit de synthése de I’ccorce de quinine.
Est le principal métabolite de la phénacetine.

Est le principal métabolite du tramadol

Agents alkylants sont actifs

Aprés bio oxydation
Aprés bio réduction
Par I'intermediaire de 1'ion aziridinium

La fixation du motif bis ( 2-chloroethylamino) sur un support biologique

ﬁmgﬂnse e transport de la partie active du melphalan

ére une sélectivité au melphalan

¢ aucun role dynamigue.




E
bt LI R L LR
|ll'!"|{|l|.|l|-l‘|, w du=aihil s
d d I 5 Lol
r . =

RN

Syl i e L L L
L oade i 4:&:‘:: :,',-.:u a3

R
3 K i E.'ufl . i
I‘""‘Eﬁ '-.E_a_':&gjﬁdifa'biﬂf et la cytarabine sont des aljﬂlﬂgu‘:S de la cyti dine, dont la partie osidique est m'ﬁdiﬁl{g,.'
KB «T,I_*.L ugmmmhme et la cytarabine sont des analogues de |4 cytidine, dont ia base est modifice.

‘&= Tous les antimétabolites fluords sont des prodrogues ¢ |jbérent le S-fluoro-uracile.

‘d- Aucune des propositions precedentes n'est exacte,

12- Le cyclophosphamide est métabolisé au niveau du fgie en

a- Aldophosphamide inactif
b- Acroléine actif

c- Cétophosphamide inactif
d: Aldophosphamide actif.

13- La Bléomycine (BLM) renferme dans sa structure

a- une partie polysaccharidigue qui permet le passage transmembranaire,
b- un résidu Bithiazole qui intercale entre les bases de ' ADN -
€= unresidu Bithiazole qui forme des liaisons hydrogénes avec les groupements phosphates chargés négativement,
d- Ungroupement Fe(111)- O-OH qui donne des Iésions oxydatives en arrachant un radical H-du désoxyribose .

14- La codéine :

- Estun métabolite de la morphine,

b-" Est métabolisé en morphine par deméthylation hépatique.
¢- Estmétabolisé en dihydrocodeine par deméthylation hépatigue :
d- Est métabolisé en morphine par méthylation hépatique.

13- La synthése du cyclophosphamide se fait par action ; !

L] : . .y
d= Du Bis(2-chloroethyl)amine sur le chlorure de phosphore suivie d*une condensation av

(] - i i - 1 | i
_ b- De I'acide nitrique sur "acide 4-phenylbutanoigue suivie d'une réaction
f trichlorure de phosphore
L Qe : L : € I
f ! 3». I'S~.' Fﬂ.'ec‘tue par action d’cthylamine sur Poxyde d'éthyléne suivie d>un
‘ Yecessite la protection du groupement amino par I’anhydrite Phtaliqu

ec hydroxypropylamine =
de substitution nucléophile par le

e hydrolyse acide
| 16- pour qu'un traitem i . ;
s enf par un anticorps monoclonal $oit efficace i faut que ;
r o fi.-_a_n_tfgfme:mit exprimé sur toutes les cellules tumorales
: | :ﬂ!'l_l{_g_e.nﬁ N Soit pas exprimé sur des cellules non tumorales Critiques
: Egg_ntﬁ:;[ﬂit etre surexprimé

antigene doit étre variang



¥ \ *{;ﬁml partant CaHy O est porte par le formiate d"ethyle,
l.-_-'.‘ Lﬁ mr‘ st . )

i
Chiy e,
-
L -

d-  Le catalyseur C:HsO arrache un proton du carbone adjacent de la fonction ester et fait
apparaitre un carbanion
nucléophile ¥ -

19- Pour améliorer Ia solubilité de I'acétaminophence :

a- on l'estérifie la fonction phénol avec le N, N-dicthylglycine
b- on I'estérifie la fonction phénol avec le N, N-diethylglycol
c- on I'estérifie la fonction amine avec Je N N-diéthylglycine.
d- on I'estérific la fonction amine avec le N N-diéthylglycol

20- Le cis platine :

a- Posséde deux ligands azotés actifs
b- Deux groupements labiles de nature toniques formant des adduits platine/ ADN

c- Deux ligands chiorés inactifs

d-Quatre ligands azotes,
21- La méthylation du 2-(4-isobutylphényl) acétonitrile ci-contre e
e 'f -
au niveau du carbone porteur du groupe nitrile : ] i 1l [/\u'
. - .__.' -\“\-\_:-'

a- Implique I'utilisation d'une base forte permettant la formation d'un intermédiaire qui peut réagir avec iodurs oo

- méthyle pour donner le composé méthylé ; o

b- Implique I'utilisation d'un acide fort permettant la formation d'un intermédiaire qui peut réagiavec e formaldé e

en présence d'un catalyseur ZnCl; pour donner le composé méthylé ; _ tr o

- ¢« Conduit & un '““‘5"“'!_‘5'“"".‘-'- poricur di'_-"" groupement nitrile dont |"hydrolyse basique permel I"obtention d'un ant

. inflammatoire non stéroidien de la série des acides aryles acétiques ; o
- Aucune des propositions précédentes n'est exacte, ]

22- Obtention et sélection des hybridomes :

, cellules de myélome utilisées n'ont pas I'enzyme HGPRT

Les cellules myélomateuses sont fusionnées avec les cellyles lymphoides obtenues de |'immu

Lgfmm est le polyéthyléne glycol el

mélange de toutes ces cellules est placé sur un milieu de culture sélectif appelé milieu HAT.

s .. .. o
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: 'nml inflammatoire ;
1l -:l:ﬂntrﬂ de chiralité dont la stcrﬁnchlmlc n'a pas ¢*jmpact sur I’ activité invivo ;
; iﬂt :_un prn-dual ﬁummercmlls:é sous forme d*up mélange racémique malgré le fait que sa fm e
n piu: active in vitro ;

f\unune des propositions précédcnles n'est exacte.

IS- Parmi les modifications citées ci-dessous indiguez celles qui permcttenl de réduire la désactivation d d

(S-fluorouracile) ou de prolonger sa libération - .

a= condensation du 5-FLI avee le tetrahydrofurane {(_n_/j

b= La substitution du noyau flucropyrimidine par un groupement carbamate,
¢- condensation du 5-FU avec |"arabinose, —

d- Association de la fluoropyrimidine a |'uracile.

i6-  L'acide acétylsalicylique est une substance :

4- Plus soluble dans I’eau, que dans I'éthanol ;

o= Dont I'hydrosolubilité augmente avec I'augmentation du pH ;

:= Stable en solution aqueuse de carbonates qui sont parfois associés dans des préparations & base d'acide
acétylsalicylique pour atténuer irritation gastro-intestinale

1= Stable & l'air sec, s"hydrolyse progressivement dans |'air humide.

47 la structure de la morphine : s
i~ est composée de 4 cyeles A,B,C,D —
0= S0NNoyau de base est le morphinane I,
= @ uncycle D ponté sur le cycle A. L

I- Lecycle E est un 2,3-dihydrofurane,
“8- La Daunorubicine :

a- Estunantibiotique cytotoxique extrait d"Actinobactéries du genre Streptomyces
b- a un aspect rouge orange.

c- aunaspectviolace

d- Est un derivé 8-acétylés de ["anthracycline..

‘)~ Parmi les motife donnés ci-dessous, indiquez ceux responsable des effets cardiotoxiques des agents

intercalants :
b
I ® } Hy =
i
HEE (@] N EH:.,.
HOH;N = ? ~~~i’JH:
e |1
.. O d) -CHE~CHlNH-{,‘I-IE-CHZ-DH
@]
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i P | '
| (@ Réaction entre le d-sulfonamidophénvihydraz s : : P Sl
|| @ Rﬁ“ Sioacéiaie déthyle ; yihydrazine et | dione jssu de la condensation du para-méthylacdtophiénone avecle
- b- Réaction de KNORR entre le para-méthylacétophénone et l¢ 4-sul fonamidophénylhydrazine ;

’ I:"- Rmnﬂﬂ de CLAISEN entre le 4—51_|benmiduphén 1h 3 ; L .
i .d- Aucune des pmpggiﬁgna prﬁcédﬂnlﬂﬂ n'est i m:-" }'ﬂra.r.me el le trifluoroacétate d ﬂh:r'lﬂ -

31- La ribonucléotide réductase

!

#= Estinhibee par la presence de deux groupements hydroxyles en trans dans 1'ose de la cytarahine.
DERE A ibde P la présence d’atomes de fluor dans la gemcitabine.
¢- Porte un radical tyrosyle qui est réduit par "hydroxyurée selon la réaction :

Tyr + NH -CO-NH-OH =2 TyrOH + NH -CQO-NHQ«

d- catalyse le passage du ribose au désoxyribose par réduction du groupement hydroxyle

32- Dans la série des oxicams, I'activité anti-inflammatoire est optimale lorsque

a- R1= Hydroxyle, R = Méthyle. :
@ Rl = Aryle. R = Heteroaryle. 2 4 %{)I\H,.H
¢- R1 = Ethyle, R = Isopropyle : N2

d- Aucune des propositions précédentes n’est exacte, e ﬁ,s;,%n‘?’ﬁ‘g

33- Le desoxyfluorouridine monophosphate (FAdUMFP) :
fa- Est le métabolite commun des fluoropyrimidines. ‘
(b} Forme un complexe ternaire avec la thymidylate synthase et les dihydrofolate. .
~  En formant un complexe temaire, bloque la substitution du Cs de 1'uracile par un groupement tnim;ﬂ

d- Aucune des propositions précédentes n'est exacle. =

34- la morphine ;

¢ contient 5 centres chiraux en positions 5, 6,9, 13 et 14.

b contient 5 centres chiraux en positions 5, 7, 9, 13 ¢t 16. oient trans
e- La disposition du cycle D, nécessite que les liaisons pontées on 9 et 1 solenturans.

d- La disposition du cycle D, nécessite que les liaisons pontees en 3 et | 3i50ICL Vs

35. L sélectivité COX-2 du célécoxib implique f"*;;f;:lﬁg?"' : e
: deux groupements aryle sur ie noyau bt . :
b E?ﬂiﬁiﬁ?ﬁj g: | ; :Drﬁr on Euwﬂna mide dans une poche de liaison supplémentaire accessible
~ auni la COX-2; ssidu Tle-523 de la COX-1
Is ’Eﬁfﬁ'ﬁaﬁﬁié L aia0% g 1a COX-2 par rappart U TSSO ek g8 8
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adénine ]
Cytosine  petit sillon

— patit siflor

a- ‘avec I'adénine et ln guanine : uniguement au niveau des hﬂl&l‘ﬂ.unme : :
. ; ; ) S qui sont ento ' i-dessue,
b- Avec la cytosine et I"adénine au niveau de I'un des hétéroalomes protogénes enmdr::é:::::nh ﬂ:mlmf $sus,
€= Avec la thymine au niveau de 'un des hétéroatomes entours dans |e cchéma ci-dessus g Wy

d- Avec des hétéroatomes 4 caraciére H donneur uniquement,
38- Lajconservation du méthotrexate en solution aqueuse acide;

Site D
) COoOH

-.'1‘ L .r'i B a—r\.
$NH, 3 =y S
i gl ZIERCL
WO e
) SRR e S

r
-

™

a- provoque uné rupture de liaisons au niveau des sites (A) ou (B) indiqués dans le schéma ci-dessus.

b- provoque une h}'dru]}'su au niveau du site (D) indiqué dans le schéma ci-dessus,

¢- fait apparaitre une méthoptérine suite  une rupture au niveau du site (C) indiqué dans le schéma ci-dessus..
d- fait apparaitre une'aminoplérine suite & une rupture au niveau du site (C) indiqué dans le schéma ci-dessus.,

38- 6-mercaptopurine :
a- Est un métabolite actif de la 6-thioguanine.
b- Est un analogue de la guanine ol I'oxygéne en position 6 dy noyau purine est remplace par un atome de soufre.

€= Aprés s'étre métabolisé, elle inhibe la phosphoribosyl amidotransferase
d- Aprés s'étre métabolisé, elle inhibe 1'adénosine désaminase,

‘39- Les opiaces utilisées comme antalgique sont :

a- le paracétamol*
b- le tramadol. *
4 ¢+ lacodéine.
d- dihydrocodeine.
‘di-1a production des anticorps monoclonaux par fusi S , :
- Ia.%mduﬂinn in vivo de m:FII]uI-:s lym phn':‘daslzécrz:;:::?]:: Ij:-:thllrt ousis
b= leur hybridation et la sélection in vivo d'un hybridome producteur d'Ac
e leur hybridation et la sélection in vitro d'un hybridame producteur d'Ae
~ d- lamultiplication de clones de I'hybridome, afin d'obiepir de grandes guantites d'Ac.




Corrige Type

Baréme variable par question

P e =] '
N°e | Rép. |Baréme NCi(RER: S Bareme
| | Eadlis

oo 5 36 | BC 0,5
D DDl [relii 0,5
3 |BC 0,5 | ,.—3-.—%—-—-':;'_ 0,
"4 |BCD 05 | 39 |CD 0>
5 |ABC 0,5 | 40 | ACD 05 |
6 |AC 0,5

7 |aBco | 0.5

8 |B 0,5

"9 |A 05 |

10 |A b

11 |D 0,5 |

12 |cD 0,5

13 | AB 0,5

14 | B 0,5 |

15 | A 05 |

16 | ABC 0,5

17 | ACD 0,5 |
| 18 | ABD 0,5

19 | A 0,5

20 | B 0,5

21 |A 0,5 |

22 | ABCD 0,5

23 1€ 0,5

249 | BC 0,5

25 | ABD 0,5

26 | BD 0,5

27 [BD 0,5

28 | ABD 0,5

29 | ABC 0,5

30 | A 0,5

31 | BCD 0,5

32 |D 0,5

33 | AC 0.5

34 [AD 05

et
Ln
A
L=
o




