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Déclaration de liens d’intérêt avec les industries de santé en rapport 
avec le thème  de la présentation :

Orateur : Pas de lien intérêt 



Traitement Préventif



Vaccin 

• Quelle population ?
• 2024 : Vaccin ARNm nanoparticules lipidiques (LNP) 
• Cible plusieurs Ag (TcdA, TcdB) et facteurs de virulence non-

toxiniques (protéines..). 
• Modèles murins : efficacité 
o Protection contre souche « mortelle » et récidivante 
o Réduction de la colonisation bactérienne

Bref pas pour maintenant … 
Alameh Science  386, 69-75 2024 



Traitement préventif
de la récidive



Bezlotoxumab : Ac monoclonal humanisé 

• Zinplava® : supprimé à la vente - décision de Merck 
• Raison non communiquée
• Révision des recommandations en France (2026), Suisse 



« Live biotherapeutics products »
Produits biothérapeutiques vivants

Traitement préventif de la récidive

https://context.reverso.net/traduction/francais-anglais/produits+bioth%C3%A9rapeutiques
https://context.reverso.net/traduction/francais-anglais/produits+bioth%C3%A9rapeutiques


Quelle différence entre les probiotiques et les LBP ?

Cordaillat-Simmons, M.,. Exp Mol Med 2020



LBT – donneurs 

Nom du Produit RBX2660 SER-109 VE303

Type de Produit Idem - Transplantation de 
Microbiote Fécal (FMT)

Spores - Transplantation de 
Microbiote Fécal (FMT)

Consortia Bactérien

Traitement des Selles Dilution (solution saline 0,9 % / 
polyéthylène glycol)

Enrichissement en spores (50-70 % 
éthanol 2h de traitement)

Culture bactérienne (8 souches de 
Clostridiales)

Mode d’Administration Lavement liquide 4x Capsules orales 2x / 10x Capsules orales (faible / 
haute dose)

% Réduction récidive 13,1 % 28,0 % 8,5 % / 31,7 %

Variation entre les lots ❌ Oui ❌ Oui ✅ Non

Caractérisation de la Composition ❌ Non ❌ Non ✅ Oui

Risque de Transmission de 
Pathogènes (AMR)

⚠ Possible ⚠ Possible ✅ Limité



Les LBT aussi efficaces que la TMF dans les ICD ?

La TMF reste le traitement le plus efficace dans les 
rCDI



Perspectives ? LBP 
Probiotique nouvelle génération

Faecalibactrium Prausnitzii : 
• Bactérie strictement anaérobie (embranchement des Firmicutes)
• Représente à elle seule ~5 % du microbiote intestinal (volontaire sain)
• % diminué en pathologie (ex. MICI)
• Effets immunomodulateurs

Avec la courtoisie d’Harry Sokol - Nicolas Benech 



Etude en cours dans les rICD  

Suivi

10 gélules/jour 4 gélules/jour 1 gélule/jour
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• Etude LIVEDIFF – Phase I-II terminée
• Adultes : 3ème épisode ICD (PCR + ≥3 selles liquides/24h + décision 

de traitement) – (évolution sous traitement) 
• Résolution à 8 semaines 
• Phase III en cours 



Transplantation de Microbiote Fécal (TMF) 



Définition 

Front. Microbiol. 2021; 12:519836

Transfert d’un microbiote intestinal peu modifié d’un sujet sain sélectionné 

(donneur) à un patient avec une pathologie liée à une altération du microbiote 

intestinal  



Comment définir la TMF ? 

Nat Rev Microbiol 2021 19, 55–71 

Modulation aspécifique 
du microbiote intestinal

TMF : Seul traitement permettant le transfert d’un écosystème complet



Déterminants de l’efficacité de la TMF



Efficacité : colonisation des souches donneur vers 
le receveur ?

Ianiro et la, Nat Med 2022 

ü méta-analyse métagénomique de 
226 triplets donneur-receveur (pré- 
et post-TMF) dans 8 pathologies 
différentes

ü Transfert élevé du donneur vers le 
receveur est associé à une 
probabilité de succès clinique après 
TMF (p = 0,017), toutes indications 
confondues.



Déterminants de l’efficacité de la TMF

Porcari, Benech et al, CHM, 2023



DONNEUR PATIENT MÉDICAMENT



POUR QUI EN 2025 ? 



Pour Qui : uniquement dans les ICD 

Formes 
compliquées en 
alternative 
chirurgie 

.Clinical Microbiology and Infection 27 (2021) S1eS21
Clin Inf Dis 2021

UEG 2021 
Gastroenterology  2024 



Quelle efficacité de la TMF dans les rICD* ?

Efficacité TMF 80-95% vs 30% antibiotiques anti-C. difficile
vancomycine-fidaxomicine

Rev Med Rev Med Suisse. 2021;17:726-731

rICD : Infection récidivante à C. difficile* 



En pratique ?

1e épisode

Vancomycine (PO)
fidaxomicine

28.12.2024

2éme  épisode
18.01.2025

3éme  épisode

Vancomycine (PO)
fidaxomicine

30.02.2025

(> 3 selles liquides bristol 6-7) + Tests microbiologiques (EIA – PCR) + Réponse au traitement J3-J5

Vancomycine (PO)

TMF  

Dans les 8 semaines Dans les 8 semaines

ESCMID 2021
IDSA 2021
AGA 2024

Réponse au traitement (à J3 évaluation- résolution >2 jours après fin du traitement) 



Quelle voie d’administration ?

ü Voie orale (gélules – congelées -80°C, lyophilisation) 
• 15-20 gélules/24h 
• 2 jours consécutifs (même jour )

ü Voie Basse 
• Coloscopie (200-250 mL) 

• (Lavement par voie rectale) (< efficacité) (150-200 mL)

ü Voie haute (sonde/endoscopie)
• Naso-duodénale (50-150  mL) 
• Naso-jéjunale
• Gastrique (procédures à respecter) 

Ueg journal.2021; 1-19 
Youngster I,  J Am Med Assoc. 2014;312:1772–8

congélation -80°C, préparation colique



Rakotonirina A, Galperine T & Allémann E. Expert Opinion on Biological Therapy. 2023;22: 929-944 
Rakotonirina A, Galperine T & Allémann E. Int J Pharm. 2023;639:122961

Recherche –  Amélioration de la galénique

Adèle Rakotonirina 

20 gélules x 2

Carmen Chen

Composition comparable entre les gélules et les 
microbilles d’alginate  

Maxime Audry

3mm 



Quelle sécurité ?

ü Bien toléré – troubles digestifs mineurs transitoires
ü Evénements indésirables graves (EIG) <1%

• Décès : mauvaise pratique clinique (ESBL) aux USA 
• EIG lié à la procédure par endoscopie ++

ü Registre GFTF : COSMIC (SNFGE/SPILF)

Marcella C et al Aliment Pharm Therap 2021
DeFilipp et al, N Engl J Med 2019

Wang S et al. Plos one 2016

EIG: évènements indésirables graves
GFTF : Groupe Français de Transplantation de microbiote Fécal



Pour qui ? Immunodéprimés
(SOT, allogreffe moelle) 

ü Efficacité identique aux immunocompétents (ICD)
ü Pas plus d’effets indésirables
ü Possible de conserver la prophylaxie par TMP-SMX

Pas de contre-indication dans cette population
Can J Gastroenterol Hepatol, 2018 1394379

Transpl Infec t Dis 2016 Aug;18:628-33. 
Haematologica. 2019. pii: haematol.2018.198549 (non ICD)

Am J Gastroenterol. 2014;109:1065-71.



Pour qui ? Maladies inflammatoires Intestinales

ü Bien vérifier le diagnostic ICD : amélioration sous ATB anti-ICD 
ü Efficacité identique 
ü Avant TMF : coloscopie + calprotectine
ü Renforcement du traitement MICI si activité – Risque de flair 

(5%)
ü  Avant : 4-8 semaine ?
ü  Après TMF prolongation après TMF ?

E.J Van Lingen. Ther Adv Gastroenterol 2023 





ü Pas de contre-indication à la TMF (sauf perforation)

ü Reporter si antibiothérapie systémique (antibioprophylaxie)
ü Reporter si agranulocytose 
ü Dans l’attente TMF : vancomycine 1 à 2 cp (flacons)/ jour 

 

En pratique



TMF AVANT LE TROISIÈME ÉPISODE ? 



EarlyFMT 

üTMF voie orale (25 capsules x 2) dans 1ère ICD ou 1ère récidive 
üEssai randomisé, double-aveugle, contrôlé vs placebo (n=42)
üRésolution de la diarrhée S8
ü Inclusion : PCR, MICI 
üRésolution diarrhée :
– 90% des patients TMF versus 33% placebo 

(différence absolue 57%, IC95% 33–81)
– 1ère infection: 93% (TMF) contre 36% (placebo)  
– 1ère récidive, 86% (TMF) contre 30% (placebo)

Arrêt en analyse intermédiaire : TMF > placebo

Baunwall SMD The Lancet. Gastroenterology & Hepatology. 2022;7:1083-1091.



Fecal Microbiota Transplantation versus vancomycin or fidaxomicin in
Clostridioides difficile Infection First episode - First Recurrence: a
randomized, controlled, open-label, multicenter Phase III clinical trial

Si < 10 jours après début du Vancocin 
ou Dificlir

1er épisode d’Infection
à C. difficile (ICD)

1re récidive d’ICD
c.-à-d. nouvel épisode à < 56jVancocin ou Dificlir Vancocin ou Dificlir

Transplantation de microbiote fécal 
80-90% d’efficacité 

(contre 30-35% antibiotiques seuls)

Incluable dans FENDER

Bras TMF Bras contrôle

2e récidive d’ICD
c.-à-d. nouvel épisode à < 56j

Patient incluable et intéressé ?
Envoyez-nous simplement ses coordonnées

min.tmf@chuv.ch
+41 79 556 20 14

Si facteurs de risque de récidive!

Vancocin ou Dificlir

mailto:min.tmf@chuv.ch


Réglementation de la TMF



Proposition de règlement SoHO 14 Juillet 2022 

SoHO : Safety and quality Of substances of Human Origin (SoHO)

ü Nouveau cadre juridique des substances d'origine 
humaine destinées à une application humaine 

ü Microbiotes – TMF 



En pratique ? Les aspects techniques    

European Directorate for the Quality of Medicines & HealthCare (EDQM) – European Centre for Disease Prevention and Control (ECDC) 

Nouvelle version 2026



Sample type Analyses

SANG ü CRP, creatinine, ASAT-ALT, bilirubin, FSC, HbA1C
ü Viruses: Hepatitis A (IgM), Hepatitis B (HBs Ag), Hepatitis C (anti-HCV), Hepatitis E, HIV 1 and 2
ü Bacteria: Treponema pallidum (TPHA) – sérologie stronguiloides

SANG immunodéprimé ü CMV IgG and IgM
ü EBV IgG and IgM
ü HTLV 1 and 2
ü Toxoplasmosis IgG and IgM

SELLES 
ü Bactérie : E. coli (STEC) stx1/stx2, Shigella spp., Campylobacter jejuni and coli, Salmonella spp., Yersinia 

enterocolitica and Clostridioides difficile, Helicobacter pylori, 

ü Résistance : (ESBL), carbapénémase, (VRE), Methicillin-resistant Staphylococcus aureus (MRSA)

ü Viruses: Norovirus, Rotavirus, SARS-CoV-2 , PCR HEV 

ü Parasites: Cryptosporidium spp., Giardia lamblia, helminths, Entamoeba histolytica, Dientamoeba fragilis, 
Strongyloides stercoralis, 

ü Calprotectine

Blastocystis hominis**
**colonisation  Blastocystis hominis = surveillance du receveur sans exclusion du donneur

Selles – immunodéprimé ü Plesiomonas shigelloides, adenovirus, parechovirus, astrovirus, enterovirus, sapovirus
ü cyclospora, isospora, microsporidia



TRAVAIL DE RATIONALISATION DU SCREENING 
 



1ère AMM Europe -  17 décembre 2024 

2020



Conclusion – pour la pratique 

ü Vaccin : pas encore et peut être jamais  
ü Fin du Bezlotuximab : nouvelles recommandations France ; Fidaxomicine en ville 

et vancomycine Cp 
ü LBT sur le marché < à la TMF ? mais à suivre 
ü LBT : nouvelle génération probiotique : Faecalibactrium Prausnitzii à suivre 

La TMF  : toujours d’actualité avec 80-95% de succès 
ü Recommandée pour les ICD multi-récidivantes (>2 épisodes) AMM  
ü Au cas par cas : forme compliquée  
ü 1er épisode – 1ére récidive : évaluation en cours 
ü Journée GFTF en le 05 JUIN 2026 
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Back up 



ü 1er Possible  transmission via TMF
ü Pas de diminution de l’efficacité 
ü Pas plus EI ou EIG 
ü Soutient le caractère possiblement 

non pathogène de D. fragilis chez 
l’humain

43% 9%

K.Moser



Microbiote et Infections à C.difficile 

Ducarmon Qr. 2019. Microbiol Mol Biol Rev 83:e00007-19
Khoruts A  2021 Nature review gastroenterology
Bloom P. 2023 Expert Opinion on Biological Therapy,

Compétition



FMT Sans parler : virus, Archae, Fongique Protistes, céllules humaines…

Pasolli et al. Cell 2019 ; Thomas and Segata BMC Biology 2019

Le microbiote intestinal est impossible à caractériser totalement

Courtoisie Harry Sokol



PARCOURS DU DONNEUR DE MICROBIOTE FECAL - CONGELATION 

Consultation
 SCREENING 1 

sang + selles

Consultation 
BILAN SCREENING 2b

sang 

Consultations « jour du don »
(exclusion 10%)

30 jours

Consultation 
BILAN SCREENING 2a

selles

PERIODE DE DONS (4 semaines)PERIODE PRE-DON PERIODE POST-DON

Consultation médicale si 
signes infectieux >30jrs post-

don

Recrutement  TEL : 
 100  personnes

 
50 Volontaires (100%)

Exclusion de 50%
 Pré-screening

Validation Bilan screening 
1

(exclusion 10 %)

Validation Bilan 
screening 2

(exclusion 10%)

VALIDATION FINALE
Eligibilité 10 %

CS CS CS CS CS CS CS CS 

+ CS supplémentaires si signes infectieux

8-10% d’éligibilité 

Biobanque
Registre 5 ans



En image…



Le donneur 


