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TFChem, Therapeutic Fluorine Chemistry - Le spécialiste des mimes fluorés de sucre pour
de nouveaux agents thérapeutiques siirs et efficaces

TFChem est une entreprise de drug
discovery, spécialisée dans la chimie
des sucres etdu fluor. Au coeur de son
expertise : la technologie GlycoMim®
qui lui permet de synthétiser de
nouveaux candidats médicaments
plus sirs et plus efficaces, a partir
de mimes fluorés de sucre.

Plusieurs marchés pharmaceutiques
majeurs sont concernés - cancer,
diabéte, douleur et inflammation,
maladies cardio-vasculaires - mais
également les domaines de Ia
cosmétique et de la dermatologie.
Gros plan!
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Des sucres et du fluor pour la mise
au point de nouveaux candidats
médicaments

Si la société TFChem a choisi de
concentrer son expertise sur la chimie
des sucres et du fluor, c'est que le
potentiel d’applications des composés
glycoconjugués est tout-a-fait étonnant.
« Les sucres constituent une classe
fondamentale de biomolécules,
impliguées dans la plupart des
maladies majeures ; ils interviennent
dans différentes fonctions telles que
la coagulation, linflammation, la
cicatrisation ou encore les infections
bactériennes et virales », nous explique
le Dr Géraldine DELIENCOURT-
GODEFROY, fondatrice et présidente
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de TFChem. « Les sucres portés par la
membrane permettent a la cellule d’étre
reconnue. C’est ainsi par exemple que
les cellules cancéreuses peuvent étre
distinguées des cellules normales par
les anticorps ou que des bactéries et
virus ciblent leur héte... »

Par leur habilit¢ a communiquer avec
d’autres cellules, des protéines, des
hormones, des virus, des toxines ou
des bactéries, les sucres constituent
donc un véritable arsenal pour la mise
au point de nouveaux traitements,
notamment dans le domaine du cancer,
des virus et de l'inflammation... « [l n’en
demeure pas moins que, malgré leur
potentiel thérapeutique, leur utilisation
pour le développement de nouveaux
médicaments est bien souvent occultée
par des inconvénients majeurs tels
que le colt élevé de leur synthése ou
leur trop rapide métabolisation dans
I'organisme... »

Pour lever ces limitations, TFChem s’est
intéressée a la chimie du fluor. « Notre
concept est de remplacer certaines
fonctions métabolisables des sucres
par des atomes de fluor pour générer
de nouvelles fonctionnalités, tout en
conservant des parameétres importants
tels que la polarité, la structure 3D,
la configuration de la molécule... »,
poursuit Mme DELIENCOURT-
GODEFROY.

Lintroduction  d’atomes de fluor
concerne déja 20 a 30% des
médicaments sur le marché. Elle permet
d’améliorer la stabilité métabolique
de la molécule, de modifier ses
propriétés physicochimiques (I'acidité
et la basicité des fonctions voisines
ont un effet trés fort sur les propriétés
pharmacocinétiques) et de bénéficier
des interactions créées entre le fluor et
les protéines.

C’est ainsi, il y a 10 ans déja, dans
le cadre de son post-doctorat au
sein du laboratoire du Pr William
MOTHERWELL a Londres, que
GéraldineDELIENCOURT-GODEFROY
s’est spécialisée dans la chimie des
sucres et du fluor. En 2002, elle rentre
en France et poursuit ses travaux avec
le soutien d’investisseurs, sous I'égide
de I'INSA et de I'IRCOF (Institut de
Recherche en Chimie Organique Fine
de Rouen). En juillet 2007, forte de
sa technologie validée et de ses deux
premiéres applications commercialisées
(un agent de chimiothérapie contre le



cancer du poumon, et une glycoprotéine
dédiée a la préservation de matériaux
biologiques), elle décide de fonder sa
propre société, TFChem.

La technologie GlycoMim®, une
plate-forme et un savoir-faire uniques
appliqués au drug discovery

« Notre technologie, baptisée
« GlycoMim® », permet la synthése
de glycoconjugués stabilisés par
des unités fonctionnelles fluorées
innovantes. Nous évitons ainsi tous
les problemes de stabilité des sucres
et de leurs dérivés, et offrons la
solution idéale pour libérer tout leur
potentiel thérapeutique », résume Mme
DELIENCOURT-GODEFROY.

Forte de ce savoir-faire unique, la
société TFChem place le drug discovery
au coeur de ses activités. Parmi les
nombreux champs d’application de sa
technologie GlycoMim®, elle a choisi
de se focaliser sur les axes du cancer
et de la cosmétique ; elle méne ses
projets en interne jusqu'a la preuve
de concept préclinique, puis transfére
le développement clinique de ses
produits auprés de partenaires sous
contrat de licence. Parallelement, elle
signe des partenariats stratégiques
avec les sociétés pharmaceutiques et

biotechnologiques afin d’exploiter tout le
potentiel de ses composés GchoMim®
dans les autres domaines.

De I'importance des partenariats et
des accords de licence...

TFChem a ainsi conclu il y a deux ans
un contrat de collaboration avec la
société canadienne Sirona Biochem
(Vancouver, Canada) dans le but
de développer conjointement une
nouvelle classe de composés contre
le diabéte et I'obésité, de nouveaux
inhibiteurs de SGLT. TFChem réalise la
synthése chimique, et Sirona Biochem,
les développements pré-clinique et
clinique.

L’équipe TFChem vient également de
mettre au point une nouvelle famille
d’agents dépigmentants éliminant tous
les problemes de toxicité des molécules
actuelles. Elle cherche maintenant le
soutien d’un acteur du milieu cosmétique
pour poursuivre le développement de
ces produits.

D’autres axes R&D sont par ailleurs
étudiés, notamment pour la synthése
de nouveaux agents de chimiothérapie
anticancéreuse, moins toxiques que les
thérapies existantes, de glycoprotéines
pour la préservation de cellules
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souches, de nouveaux antidouleurs de
type glycopeptides, ou encore, d’'une
nouvelle famille de molécules (adjuvants
chimiques a additionner a des milieux
de culture) pour stimuler la production
de protéines recombinantes...

La synthése a fagcon de molécules
fluorées

En parallele de ses programmes R&D,
I'équipe TFChem s’est intéressée a la
mise au point de nouvelles voies de
synthése des molécules fluorées ; elle
posséde aujourd’hui un savoir-faire
unique dans I'élaboration de nouveaux
réactifs fluorés et de building blocks,
qu’elle met a profit dans le cadre d’'une
activité de services. En direct ou via
un réseau de distributeurs mondial,
TFChem propose ainsi ses molécules
- RB-lactames, acides aminés, aryles,
alcénes et bien dautres... - sur
catalogue ou a fagon.

De nouveaux laboratoires sur plus
de 500 m? et une équipe a haut degré
d’expertise

Depuis quelques mois, c’est au sein du
Pharma Parc Il sur le site de Val de Reuil
(27) que la société TFChem a installé
ses laboratoires. Dans un batiment
flambant neuf, elle réunit aujourd’hui
quatre docteurs et deux techniciens,
tous dotés d’'un haut degré d’expertise
en chimie analytique, du fluor et des
hydrates de carbone.

Inaugurés le 8 septembre dernier, ses
nouveaux locaux s’étendent sur plus de
500 m? incluant des bureaux, une salle
de documentation, une piéce dédiée
au stockage des produits et réactifs,
mais aussi et surtout des laboratoires
de synthése et d’analyse. HPLC, GC,
microanalyse et RMN multi-noyaux
300 MHz sont les piéces maitresses
de son parc instrumental, dans un
environnement ou la sécurité est une
priorité (hottes aspirantes a chaque

poste de manipulation, armoires
de stockage ventilées, laboratoires
climatisés...)

« Ce nouveau batiment nous permet
d’augmenter significativementla surface

de nos laboratoires et d’optimiser
notre organisation interne », souligne
Mme DELIENCOURT-GODEFROY.
« Nous gagnons en autonomie, en
visibilité et nous sommes en mesure de
garantir une totale confidentialité a nos
partenaires et clients... »

Objectifs pour TFChem désormais :
poursuivre le développement en interne
de ses projets R&D tout en nouant de
nouvelles collaborations stratégiques et
accords de licence. Le recrutement d’'un
troisieme technicien chimiste et une
nouvelle levée de fonds sont également
au programme de I'année 2010...

S. DENIS

Pour en savoir plus :

Dr Géraldine DELIENCOURT-
GODEFROY, fondatrice et présidente
de TFChem

Tel : 02.32.09.01.16

Email :
geraldine.deliencourt@tfchemistry.com
Web : www.tfchemistry.com
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