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L’examen se compose de 4 questions (de 1 à 4) dont le nombre de points est précisé à chaque fois 

sur un total de 20 points. Les questions sont subdivisées en sous-questions (a, b, …).   

Sur la copie, il est inutile de recopier la question, il suffit d’identifier la question et la sous-question 

(exemple : Question 1 a) ). 

Les réponses doivent être courtes et synthétiques. 

Les réponses illisibles seront comptées nulles. 

  



Question 1 (7 points) 

Un produit pharmaceutique X doit répondre aux spécifications suivantes à libération : 
 

TEST SPECIFICATIONS 

À libération À péremption 

Caractères généraux 
Comprimé enrobé blanc, cylindrique et biconvexe, gravé XYZ et 

présentant une barre de sécabilité  

Identification Conforme au standard Conforme au standard 

masse moyenne  Poids théorique  ± 5% Non évaluée 

Uniformité de masse  Conforme aux limites de la  Ph. Eur.  Non évaluée 

Humidité produit ≤5% ≤5% 

Temps de désintégration  <15 minutes <15 minutes 

Quantité de substance 
active  

475 to 525 mg / comprimé  
(500 mg/comprimé ± 5%) 

450 to 525 mg / comprimé  
(500 mg/comprimé -10% ) 

 

L’étude de la stabilité de cette spécialité pharmaceutique a montré que la cinétique de 
dégradation suit une loi d’ordre 1 : 

 

Questions : 

a) Quelle est la représentation graphique d’une telle cinétique de dégradation ? 

b) Dans quel système d’axe est-il possible de linéariser cette cinétique ?  

c) quel est l’intérêt d’une telle linéarisation. 
 

Cette spécialité est commercialisée dans le monde entier, toutes zones climatiques 

confondues. Les données de stabilité correspondantes ont donc été établies et le produit est suivi par 

des études à long terme. Par ailleurs, l’application du modèle d’Arrhenius conduit à une relation 
linéaire bien corrélée entre le logarithme de la constante de vitesse de dégradation et  l’inverse de la 
température (pour les températures étudiées) : 

Pour rappel, l’équation d’Arrhenius s’écrit :                       

Questions : 

d) A quels types de données complémentaires ces suivis de stabilité donnent ils accès ? 

e) Peut-on les utiliser à des fins d’interpolation dans le domaine de température étudié ? 

f) Peut-on les utiliser à des fins d’extrapolation au-delà du domaine de température étudié ?  

g) Existe-t-il des limites à ce type d’approche ? 

h) Qu’en pensez-vous dans le cas d’une forme comprimé ? 

 

Le transport de cette spécialité se fait, pour les destinations lointaines, en conteneurs par 

bateau avec un risque fort d’excursions de température.  

Questions : 

i) Comment peut-on utiliser simplement l’ensemble des données précédentes à des fins 
d’analyse du risque associé à de telles excursions ? 
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Question 2 (8 points) 

La composition de deux formulations différentes de l’acide acétylsalicylique est la suivante :  

Formulation 
ASPIRINE DU RHONE 500mg, 
comprimé 

ASPIRINE PH8 500 MG, 
comprimé 

Substance active  Acide acétylsalicylique 500mg Acide acétylsalicylique 500mg 

Excipients amidon de maïs, 

cellulose granulée 

acétophtalate de cellulose, 

éthyle phtalate,  

amidon de riz 

 

a) Quelle est le type de libération des deux spécialités?  

b) Quel sera le mécanisme de libération du principe actif de l’Aspirine PH8 500MG, comprimé? 

c) Quels seront les paramètres pharmacocinétiques (Cmax, Tmax, demi-vie) de la spécialité 

ASPIRINE PH8 500 MG par rapport à la spécialité ASPIRINE DU RHONE 500mg ? 

Dessinez sur un même graphique les deux profils plasmatiques obtenus après une 

administration unique de chaque spécialité. 

d) D’une façon générale, quelles sont les avantages potentiels d’une formulation contenant 
parmi les excipients des dérivés de phtalates  par rapport à une formulation comme ASPIRINE 

DU RHONE 500mg ? 

e) Le médicament ASPIRINE PH8 500 MG  doit être administré à une personne âgée avec difficulté 

d’avaler. Peut-il être cassé ou broyé ? Justifiez votre réponse. 

 

 

Question 3 (3 points) 

Définir succinctement une forme chronodialysante en précisant les points suivants :  

a) description,  

b) type de libération,  

c) mécanisme de libération,  

d) facteurs déterminants pour la libération. 

 

 

Question 4 (2 points) 

a) Définir un dispositif transdermique.  

b) Dessiner le schéma d’un dispositif transdermique en précisant le type de dispositif et les 

différents constituants. 
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Reponses a mettre directement sur la copie, dans les cadres prevus a cet effet, reponses courtes

exigees, epreuve sur 20 points, 45 min 

 

Question 1 (10 points) 

Un produit pharmaceutique X doit repondre aux specifications suivantes a liberation : 

L’etude de la stabilite de cette specialite pharmaceutique a montre que la cinetique de degradation 

suit une loi d’ordre 2 : 

Questions : 

A) Quels sont les objectifs des etudes de stabilite ? 

B) Quelle est la representation graphique d’une telle cinetique de degradation ? 

C) Dans quel systeme d’axe est-il possible de lineariser cette cinetique ? Quel est l’interet d’une 

telle linearisation ? 

D) Justifiez les quantites exigees a peremption. 

Cette specialite est commercialisee en Europe, essentiellement en zones climatiques 2. Les donnees 

de stabilite correspondantes ont donc ete etablies et le produit est suivi par des etudes a long terme. 

Par ailleurs, l’application du modele d’Arrhenius conduit a une relation lineaire bien correlee entre 

le logarithme de la constante de vitesse de degradation et l’inverse de la temperature (pour les 

temperatures etudiees) : 

Pour rappel, l’equation d’Arrhenius s’ecrit : 

Questions : 

E) A quels types de donnees complementaires ces suivis de stabilite donnent ils acces ? 

F) Peut-on les utiliser a des fins d’interpolation dans le domaine de temperature etudie ? 

G) Peut-on les utiliser a des fins d’extrapolation au-dela du domaine de temperature etudie ? 

H) Existe-t-il des limites a ce type d’approche ? 

I) Qu’en pensez-vous dans le cas d’une forme comprime ? 

Le transport de cette specialite se fait, pour les destinations lointaines, en conteneurs par 

bateau avec un risque fort d’excursions de temperature. 



Questions : 

J) Comment peut-on utiliser simplement l’ensemble des donnees precedentes a des fins 

d’analyse du risque associe a de telles excursions ? 

Question 2 (2 points)

A) Precisez quelles sont les differences en terme de liberation entre une matrice inerte et une 

matrice hydrophile.

B) Donnez un excipient qui compose chaque matrice.

Question 3 (4 points)

A) Dessinez le profil de dissolution d'un comprime de 150mg a liberation conventionnelle et celui 

d'un comprime de 300mg a liberation prolongee. Notez les abscisses a 45 min et 8h ainsi que les 

ordonnees correspondantes. 

B) Dessinez les profils plasmatiques dans les memes conditions qu'a la question precedente. 

Question 4 (2 points)

A) Donnez la definition de la forme galenique « collyre »

B) Pendant combien de temps pouvons-nous utiliser un collyre multi-doses une fois le flacon 

ouvert ? 

Question 5 (2 points)

A) Faire le schema d'un dispositif transdermique de type matriciel 

B) Expliquez le mode de liberation d'une telle forme 
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Exercice 1 (2 points) : 
A l’aide d’un schéma légendez et décrivez la structure et le fonctionnement (flèches pour l’eau et 
pour la substance active) d’une pompe osmotique à deux compartiments (type push pull). 
 
 
Exercice 2 (1 point) : 
Qu’est-ce qu’un insert ? Entourez la/les réponse(s) correcte(s) parmi celles proposées 
 
Un insert est une forme galénique solide/liquide/gazeux destinée à une libération 
conventionnelle/rapide/prolongées par voie parentérale/ophtalmique/orale. 
 

L’insert doit être stérile/apyrogène/limpide/à désagrégation rapide. 
 
 
Exercice 3 (7 points) : 
L’acide acétylsalicylique possède une solubilité de 4,6 mg/ml à 25°C et 10 mg/ml à 37°C. Sa 
biodisponibilité par voie orale est proche de 100 %. 
La composition de 2 formules différentes de l’acide acétylsalicylique est la suivante : 
 

Composition ASPIRINE du RHONE, 500 mg comprimé ASPIRINE PH8, 500 mg comprimé 

Substance active Acide acétylsalicylique 500 mg Acide acétylsalicylique 500 mg 

Excipients Amidon de maïs 
Cellulose granulée 

Acétophtalate de cellulose 
Ethyle phtalate 
Amidon de riz 

 
a) Quelle est le type de libération de chacune des deux spécialités ? Justifiez votre réponse par la 
composition excipientaire de chaque spécialité. 
 
ASPIRINE du RHONE : libération …………… : car :……………. 
ASPIRINE PH8 : libération …………… : car :…………… 
 
b) Le médicament ASPIRINE PH8 doit être administré à une personne âgée avec la difficulté 
d’avaler. Peut-il être cassé ou broyé (entourez la réponse) ! Justifier votre réponse. 
OUI / NON 
Car : 
 
c) Quelles vont être les indications thérapeutique des 2 spécialités et pourquoi ? 
 
d) Un essai de dissolution doit être réalisé sur PH8. L’essai est-il réalisable dans un appareil de 
type 2 (capacité maximale du bol de dissolution de 1 L) ? Justifiez votre réponse en détaillant les 
calculs. 
OUI / NON 
 
e) Le profil de libération obtenu est conforme aux spécialités de niveau 1 de la Pharmacopée 
Européenne en vigueur. Dessinez les 2 profils de dissolution moyens de l’ASPIRINE du RHONE et de 
l’ASPIRINE PH8 sur le même graphique ci-dessous. 
  



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
f)     Quelle est la classe BCS du comprimé ASPIRINE du RHONE ? Justifiez les paramètres. 
Perméabilité : 
Solubilité :  
Classe n° : …  
 
 
Exercice 4 (2 points) :  
 
Une solution aqueuse injectable en sous-cutanée subit-elle un phénomène de : 
Libération ? OUI/NON, justifiez 
Absorption ? OUI/NON, justifiez 
 
Exercice 5 (2 points) : 
 
Dessinez les profils de libération plasmatique d’une forme conventionnelle et d’une forme 
chronodyalisante sur le même graphique. 
 
Exercice 6 (3 points) : 
 
Sujet : vecteur colloïdal couplé à un anticorps spécifique ciblant les cellules cancéreuses avec  
PDI=0,112. 
 
- Qu’est-ce que le PDI et que pouvez-vous en conclure ? 
- Définissez la peggylation 
- Le ciblage est-il passif dans ce cas de figure ? 
 
Exercice 7 (3 points) : VRAI/FAUX, justifiez 
 
- Les formes à libération prolongées ont toujours une action locale. 
- La coacervation concerne les microsphères. 
- Un dispositif transdermique doit être appliqué sur une peau saine, tous les jours, au même endroit. 
- Une matrice hydrophile est fonction de la viscosité. 
(il me manque 2 autres vrai/faux) 
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