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Consignes - A LIRE AVANT LA KHOLLE

Le temps de préparation est de 30 minutes, a partir de la distribution du sujet. Ce sujet comporte un document a intégrer
a 'exposé et trois figures servant de support a une discussion. Il est attendu du candidat/de la candidate qu’il/elle intégre
dans son exposé le document fourni dans la premiére partie de maximum 8 minutes. Le candidat/la candidate doit prendre
connaissance des documents pendant son temps de préparation, mais sans qu’un étude complete soit préparée a ’avance.
Il est interdit d’annoter les documents.

1 Sujet de 'exposé

Les membranes plasmiques des cellules : interfaces de communication
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FIGURE 1 — Document & intégrer & ’exposé — Profil d’hydropathie (A) et modéle topologique (B) de la séquence
d’acides aminés déduite de TSCAfl, une protéine transmembranaire. Les positions des segments transmembranaires
(S1-S12), les sites potentiels de phosphorylation (A et C), et les sites de glycosylation liés & l'azote (Y) sont indiqués (Gamba)

et al}1905).
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2 Documents pour la discussion

Contexte : le benfluorex est le principe actif d’un médicament désormais retiré sur le marché : le Mediator®. A l’instar des
amphétamines, le benfluorex est métabolisé en fenfluramine dans le corps. Cette fenfluramine cause des maladies cardiaques extré-
mement graves comme des valvulopathies. En prouvant sa dangerosité, et aprés des années de bataille contre Servier, entreprise
pharmaceutique qui distribuait le Mediator, la pneumologue et lanceuse d’alertes Iréne Frachon a permis son retrait du marché.
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FIGURE 1 — Représentation schématique des mécanismes impliqués dans la valvulopathie médicamenteuse
(adapté de|Cosyns et al.| (2013)). Les médicaments valvulopathiques entrainent 1’activation du récepteur 5HT2B. Elle conduit
a différents signaux dans la cellule qui meénent a I’augmentation de ’expression des genes cibles spécifiques responsables de
la prolifération des cellules interstitielles valvulaires et de la production de glycosaminoglycanes.
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FIGURE 2 — Examen autopsique d’une personne ayant été exposée au benfluorex (A) et valve explantée (B). LA;
oreillette gauche ; LV : ventricule gauche Le Ven et al.| (2011). Valve en bon état (encadré jaune) (C).

FIGURE 3 — Echocardiographie transoesophagienne centrée sur la valve mitrale, montrant des valvules mitrales épaissies
avec rétraction et par conséquent perte de coaptation en systole (A). Echocardiographie Doppler couleur (B). La personne
échographiée a été exposée au benfluorex. La valve mitrale sépare 'oreillette du ventricule gauche. (Le Ven et al.| [2011))
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