
L
a mise en commun des expertises, savoirs et savoir-faire du secteur
public et du secteur privé a été très tôt perçue par les Laboratoires
Pierre Fabre et le CNRS comme un élément-clé dans la meilleure com-

préhension des pathologies et la découverte de nouveaux médicaments.

De nombreuses collaborations ont vu le jour entre les deux partenaires,
notamment pour le développement, puis la commercialisation par les
Laboratoires Pierre Fabre de Navelbine® (vinorelbine), anticancéreux
découvert par le Pr Potier du CNRS et son équipe. Ces relations, consolidées
dès 1984 par la mise en place d’un contrat-cadre, ont atteint en 1999 un
nouveau palier avec la création de deux Unités Mixtes (une Unité Mixte de
Recherche et un Laboratoire Commun), alliant les savoir-faire et les ressources
des deux partenaires ; c’est grâce aux liens privilégiés entre l’IRPF (Institut de
Recherche Pierre Fabre) et l’IPBS (Institut de Pharmacologie et de Biologie
Structurale) que le premier de ces laboratoires communs a pu développer
son plateau technique sur le campus du CNRS :

• le CNRS apportant ses connaissances fondamentales pour l’identification
et la caractérisation de nouvelles cibles biologiques d’intérêt thérapeu-
tique et de nouveaux outils de recherche ;

• le Groupe Pierre Fabre mettant à disposition son expertise dans les domaines
de l’extraction, de la purification des substances naturelles et de l’identifi-
cation de nouvelles molécules potentiellement actives, ainsi que dans ceux
de la chimie médicinale, de la pharmacologie et de la mise au point de
candidats-médicaments.

Depuis 2003, une nouvelle étape
est franchie avec la création de
l’Institut de Sciences et Techno-
logies du Médicament de Toulouse
(ISTMT), institut qui regroupe, au sein
d’un bâtiment de plus de 3 000 m2,
construit en 2004 sur le Parc
Technologique du Canal, trois
Unités Mixtes de Recherche ou de
Service (UMR, UMS) :

• L’UMR 2587 : Centre de Recherche Pharmacologie-Santé ;

• L’UMS 2597 : Chimie des substances naturelles bio-actives ;

• L’UMS 2646 : Centre de criblage pharmacologique.

Afin d’accélérer la découverte de molécules innovantes, ces 3 structures
communes CNRS/Pierre Fabre se sont dotées d’un plateau technique
performant et ont multiplié leurs collaborations aux niveaux national et
international.
Dans le domaine du cancer, elles bénéficient notamment des synergies liées
à la présence sur le même site du Centre de Recherche en Oncologie
Expérimentale (CROE) du Groupe Pierre Fabre.

Ainsi, l’ISTMT ambitionne de se positionner comme un pôle d’excellence
en recherche dans les domaines des biotechnologies pharmaceutiques
appliquées aux substances naturelles. Il sera tout naturellement impliqué
dans le projet de Cancéropôle de Toulouse et rejoindra le site de Langlade
(ex AZF) en 2007.

L’ISTMT : une étape majeure 
du partenariat CNRS/Pierre Fabre.
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Institut de Sciences et Technologies du Médicament de Toulouse
3, rue des Satellites - 31400 Toulouse

tél. : 05 34 32 14 00

Une collaboration exemplaire 
pour un médicament 
de renommée mondiale

Illustration de ce partenariat,
la collaboration développée entre 
l’Institut de Recherche Pierre Fabre 
et le Laboratoire du professeur Potier
(Institut de Chimie des Substances
Naturelles de Gif sur Yvette – CNRS),
a permis le développement 
et la mise sur le marché de 
la vinorelbine, principe actif 
de l’anticancéreux Navelbine®,
à partir d’alcaloïdes extraits de
Catharanthus roseus (pervenche 
tropicale). Cette spécialité a été 
administrée, à ce jour, à plus 
d’un million de patients.

H I S T O R I Q U E

Années 80
Année 84

Mars 93
Juillet 99

Janvier 00
Juin 03

Juin 04

Début d’une collaboration de recherche entre le
Groupe Pierre Fabre et le CNRS – Gif-sur-Yvette
(Pr. Potier et son équipe) qui engendrera
Navelbine® (brevet CNRS – développement
Pierre Fabre).

Signature de l’accord cadre entre les Laboratoires
Pierre Fabre et le CNRS.

Renouvellement de l’accord cadre.

Création d’une Unité Mixte de Recherche en
Chimie des Substances Naturelles dans les
locaux des Laboratoires Pierre Fabre à
Ramonville Saint Agne et d’un Laboratoire
Commun (Centre de Criblage Pharmacologique
(CCP)) au sein de l’Institut de Pharmacologie et
de Biologie Structurale (IPBS) à Toulouse.

Premier criblage robotisé.

Entrée en vigueur des nouvelles conventions
Pierre Fabre/CNRS reconduisant le partenariat
sous la forme de trois Unités Mixtes :
• Unité Mixte de Recherche 2587 en pharmaco-

logie oncologique,
• Unité Mixte de Service 2597 en chimie des

Substances Naturelles bio-actives,
• Unité Mixte de Service 2646 ou Centre de

Criblage Pharmacologique.

Regroupement et installation des équipes au
sein de l’Institut de Sciences et Technologies du
Médicament de Toulouse (ISTMT), (Parc Techno-
logique du Canal à Toulouse).
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S
a mission est triple : rechercher et identifier de nouvelles cibles
pharmacologiques d’intérêt thérapeutique et de nouveaux
outils de recherche, étudier et comprendre le mécanisme

d’action de nouvelles molécules candidats médicaments dans le
domaine du cancer, enfin participer à la levée de verrous scienti-
fiques et technologiques, intéressant l’activité commune de
recherche CNRS/Pierre Fabre.

Cette Unité Mixte est le parfait exemple de l’esprit de recherche et de
collaboration qui anime le partenariat CNRS/Pierre Fabre.

Elle est en concordance totale avec l’un des axes du contrat d’action
du CNRS, qui vise à «dépasser la distinction entre recherche fonda-
mentale et recherche appliquée», en se donnant comme missions
complémentaires «la recherche pour l’avancée des connaissances et
la compréhension des mécanismes fondamentaux» et «la recherche
et l’innovation comme apport à l’essor économique».

Les activités de l’Unité Mixte sont focalisées sur trois systèmes biolo-
giques pouvant générer des cibles pharmacologiques d’intérêt
thérapeutique en oncologie :
• le système ubiquitine-protéasome,
• le centrosome et les complexes protéiques du cytosquelette micro-

tubulaire,
• les complexes protéiques de la communication cellulaire de la

synapse immunologique.
Ces thématiques sont abordées au sein d’équipes de recherche
spécialisées en Biologie Cellulaire, Pharmacologie Moléculaire et
Cellulaire, et Biochimie des Interactions protéines – protéines. Elles
disposent d’un plateau technique performant en microscopie et
analyse d’images, cytométrie en flux et en résonance plasmonique
de surface.

Les outils ainsi générés serviront à cribler les extraits de substances
naturelles et les molécules d’origine synthétique, afin de détermi-
ner quels sont ceux qui sont susceptibles de porter une activité
biologique intéressante.

L’Unité Mixte de Recherche 2587 joue un rôle actif dans la
formation des techniciens et ingénieurs, des étudiants des
second et troisième cycles universitaires. Enfin, elle parti-
cipe à des réseaux d’excellence ou des projets intégrés
nationaux ou internationaux, et s’inscrit ainsi de plain-
pied dans l’espace européen de la recherche.

Le Centre de Recherche
Pharmacologie-Santé (UMR) 2587
Identifier et comprendre les mécanismes 
du fonctionnement de la cellule.
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:

L
’Unité Mixte de Service (UMS) 2597 développe ses activités
dans la chimie des substances naturelles et plus spéciale-
ment dans la recherche de substances possédant une acti-

vité biologique marquée.

Le rôle de cette Unité Mixte est multiple
• rassembler des éléments de la Biodiversité : plantes, organismes marins,

micro-organismes, insectes ;
• en extraire les molécules du métabolisme secondaire susceptibles de porter une activité biologique ;
• mettre en forme ces extraits pour le criblage pharmacologique.

A la suite des criblages, les extraits actifs sont examinés plus avant et des séparations fines sont
réalisées jusqu’à ce qu’un produit pur puisse être isolé et caractérisé sur le plan pharmacologique. Cette
étape du travail implique de nombreux allers et retours entre les Unités de l’ISTMT : l’une fractionnant,
l’autre déterminant l’activité biologique. Sur le plan chimique, on fait appel aux techniques de
chromatographie pour déterminer la nature chimique de ces fractions.
La dernière partie du travail consiste à identifier la substance active par des techniques spectros-
copiques (RMN, spectrographie de masse).

Après quatre années de fonctionnement, le laboratoire a créé et entretient une collection
de plus de 10 000 échantillons botaniques et à travers un partenariat avec l’IRD (Institut de

Recherche pour le Développement) un ensemble
de près de 1000 extraits d’organismes marins.
Ces apports se traduisent aussi par la constitution
d’une collection de plus de 50 000 fractions et extraits
prêts pour le criblage.

Ainsi, l’Unité Mixte de Service 2597, grâce à son expertise
dans le domaine des substances chimiques naturelles,

participe à la sélection et à la mise au point des futurs
médicaments anticancéreux.

L'Unité de Chimie des substances
naturelles bio-actives (UMS) 2597
La voie vers le candidat médicament 
par la chimie des substances naturelles.
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L
’ Unité Mixte de Service 2646 a pour but d’identifier, par criblage
à haut débit, des molécules présentant une activité biologique
d’intérêt thérapeutique.

Le criblage pharmacologique («screening»), première étape dans le
processus de découverte d’un nouveau médicament, consiste à
étudier l’activité de molécules dans un test biologique donné.
Par rapport au criblage manuel, le criblage haut débit, à l’aide d’un
robot, permet d’augmenter le nombre de composés testés (plusieurs
milliers par jour), donc les chances de découvrir des molécules
intéressantes.

L’UMS 2646 est une plate-forme intégrée qui maîtrise l’ensemble
du processus de criblage, sur des cibles biologiques originales et dans
des domaines thérapeutiques comme le cancer, les troubles du systè-
me nerveux, les maladies cardiovasculaires, la dermatologie.
Le choix des cibles relève d’un comité paritaire Pierre Fabre/CNRS,
qui statue en fonction de critères scientifiques et techniques sur les
propositions venant des centres de recherche Pierre Fabre et de
laboratoires d’organismes publics (CNRS, mais aussi INSERM, CEA, …).

Une fois la cible retenue, l’Unité Mixte de Service 2646 procède
par étapes :
1 - prise en main du test biologique manuel, en collaboration avec

l’équipe qui a proposé la cible : choix du format (plaques 96 ou 384
puits), production des matériels biologiques nécessaires, optimisa-
tion des conditions opératoires, de la méthode de détection,
validation du test avec des composés de référence ;

2 - automatisation du test pour l’adapter aux contraintes du haut débit ;
3 - criblage robotisé à haut débit en utilisant la bibliothèque de

composés naturels et synthétiques préparés par l’UMS 2597 ;
4 - confirmation manuelle de l’activité des molécules identifiées lors

du criblage.

Les molécules actives ainsi identifiées («touches») s’inscrivent désor-
mais dans le processus de recherche du futur candidat médicament.

Le Centre de criblage
pharmacologique (UMS) 2646
Une technologie de pointe au service 
de la recherche biopharmaceutique.
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