
 Étude de l'inhibition des récepteurs ostrogéniques par

tamoxiféne et ses analogues structuraux

 criblage in Silico de Tamoxifene et ses analogues structuraux

 Prédire la conformation la plus favorable du ligand au sein de

son récepteur

 Étude delà relation structure-activité biologique
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L’hormonothérapie reste un élément-clé dans l’approche

thérapeutique du cancer du sein hormono-dépendant . Le

Tamoxifène est la molécule de choix chez la femme pré ménopausée

. L'identification et la découverte, aussi tôt et de manière aussi

fiable que possible, de nouvelles molécules susceptibles de devenir

des médicaments, représente un objectif principal dans le domaine

de la recherche pharmaceutique . Plusieurs techniques in Silico

sont utilisés dans le processus dans la découverte et la conception

de médicaments. Notre travail consiste à étudier l’inhibition des

récepteurs ostrogéniques par Tamoxifène et ces analogues

structuraux par docking moléculaire qui a pour objectif essentiel

de prédire la conformation la plus favorable du ligand au sein de

son récepteur comme il peut servir à l’optimisation de molécules et

au criblage de bases de données.
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• Objectifs
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• Docking moléculaire  

 Résultats et discussion 

1.Propriétés physico chimique de Tamoxifène et ses analogues 

• Analyse structurale 

2.Résultats du docking moléculaire  

Statut hormonal Avant ménopause Post ménopause

Molécules Tamoxiféne Endoxiféne Tormiféne Raloxifène

Score (kcal/mol) -7,1 -7,7 -7,0 -7,09

RSMD (A°) 0,751 0,321 0.11, 133 1,102
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3.Critères de Docking moléculaire

 Les PA de petites molécules organiques de moins de 30 atomes 

 Ils doivent avoirs moins de 5 donneurs et 10 accepteurs de liaison 

hydrogène

 Un poids moléculaire inférieur a 500g/mol

 Un Clog P inférieur a 5

Conclusion 

L’incidence du cancer de sein est en constante augmentation et les thérapeutiques proposées sont en évolution permanente

.la recherche dans ce domaine permet de proposer des traitements plus efficace et sélectifs des tumeurs mammaires en

diminuant les effets indésirables. Avec le Tamoxifène, les anti-estrogènes sont devenus la classe thérapeutique la plus utilisée

dans le cancer du sein, ces médicaments ont permis d’augmenter la survie de nombreuses femmes et deviennent donc

incontournables dans la prise en charge thérapeutique. Les résultats de cette étude confirme l’efficacité de L’Endoxifène,

métabolite du Tamoxifène, comme un antihormonal puissant dans le traitement du cancer de sein chez les femmes non

ménopausées et le Raloxiféne a prouvé plus d'efficacité chez les femmes ménopausée .dans cette approche seulement les

mouvements de translation et de rotation des ligands sont étudiés pour trouvera les différentes poses au sein d’un site de

liaison.

L'étude du docking moléculaire été réalisée avec UCSF Chimère qui est un

programme extensible pour la visualisation et l'analyse des structures

moléculaires .L’optimisation de la géométrie des antiestrogènes a été réalisée

en utilisant l’autodock vina ,un programme pour l’ammarage moléculaire et

le criblage virtuel ,permet l'exécution des calculs ligand-récepteur
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