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e Mécanismes de la TMF

I = Microbiote intestinal
= |"exemple du Clostridioides difficile

* Indications

= Actuelles
= Perspectives
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Microbiote : le changement de paradigme

23
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Microbiotes

Homo microbicus

Pr. P Sansonetti

Sender et al., BioRXiv 2016




Microbiote intestinal

« Communauté de micro-organismes
Bactéries

Virus - Phages
Protistes — levures
Archae

* Environnement
» Systeme complexe dynamique




Principe de la TMF

TMF : Transfert d’'un microbiote intestinal d’'un sujet sain a un

patient atteint d’'une pathologie liée a une altération du microbiote
intestinal, en vue d’exercer des effets thérapeutiques

Modulation du microbiote intestinal
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MECANISMES

23es JNI, Bordeaux du 15 au 17/06/2022

Bordeaux



» Mecanismes imparfaitement connus

= Bactéries

= Virus

= Archae- protiste-levures....
= Environement
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Exemple du C.difficile

Poutatnen S. CMAJ. 2004; 171: 51-58
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Ex. infections a C.difficile
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Microbiote intestinal et récidives C.difficile

Antibiotiques :

- Altération du microbiote

(b) antibiotic disruption | nte Stl n a I

- favorisent la colonisation
xposies folCeidiile et I'infection par C. difficile

(c) transient dysbiosis

C.difficile contribue a la
dysbiose

(f) disrupting dysbiosis antibiotic treatment (e) persistent dysbiosis

Current Opinion in Microbiology

8 . 2335 JNL Bordeaux dU 15 au 17/06/2022 Blessing et al. Current opinion in Microbiol. 2013



Dogra SK, Doré J and Damak S Front. Microbiol. 2020 ; 11:572921.
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Microbiote et Infections a C.difficile
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INDICATIONS DE LA TMF
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Indications de la TMF
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Indications

robiote intestinal
(dysbiose)

17
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Indication recommandée unique de la TMF : ICD

* Multi-récidives ICD : 3 épisodes (> 2 récidives)

* Formes séveres, ICD compliquées alternative a la
chirurgie

IDSA et ESCMID 2021
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Fecal Microbiota Transplantation versus vancomycin or fidaxomicin in

Clostridioides difficile Infection First Recurrence:
a randomized, controlled, open-label, multicenter Phase lll clinical trial

FENDER

Benoit Guery
Tatiana Galperine, Rami Sommerstein
Lauréne Cagnon

JUILLET 2022
ENGNF H
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AUTRES INDICATIONS
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Autres indications : Recherche

Syndromes cardio- Neurologie
métaboliques Encéphalopathie
Obésité Maladie de Parkinson
Diabete de type 2 Dépression

Autisme

Syndrome neuro
dégénératif

Gastro-entérologie
RCUH

Maladie de Crohn

Colite ulcéreuse
Syndrome intestin irritable

Maladie auto-immune

23
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Autres indications

Microbiote

intestinal
(dysbiose)

22
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Perspectives en oncologie

CLINICAL TRIALS

Fecal microbiota transplant promotes response in
immunotherapy-refractory melanoma patients

Erez N. Baruch'?*1, llan Youngster®*, Guy Ben-Betzalel', Rona Ortenberg’, Adi Lahat®, Lior Katz®,

CANCER IMMUNOTHERAPY

Modulating gut microbiota
to treat cancer

Fecal microbiota transplantation is evaluated in melanoma
patients resistant to immunotherapy

Science 2021
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Groupe Francais de Transplantation Fécal (GFTF)

GFTF : avis consultatif indication non ICD

GrTF

Groupe Frangais de Transplantation Fécale

Fiche d’avis consultatif pour TMF hors rCDI

Préambule :

- La commission est composée au minimum de 3 cliniciens et 1 pharmacien.

- Le prescripteur de la TMF reste responsable de sa prescription et [’avis de la commission du GFTF n’a
qu 'une valeur consultative.

- Le GFTF ne s’engage pas par son avis pour la réalisation pratique de la TMF

- La demande d’avis au GFTF implique de donner en retour au GFTF des informations de suivi de la
TMF (données anonymisées) et la possibilité de publication des résultats, en collaboration avec les
équipes traitant le patient.

- Fiche de recueil de suivi post TMF, M3, M6 a renvoyer a alexandre.bleibtreu(@aphp.fr

23
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Conclusions (1)

* Mécanismes d’action de la TMF (ICD)

" |mparfaitement connus — complexe
= La TMF restaure certaines fonctions - symbiose

= Compétition spatiale et nutritionnelle
microbiote/pathogene
e Production peptide anti-microbien
e R6le métabolique du microbiote
e RoOle des phages ....
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Conclusions (2)

* Indication de la TMF en 2022 identique a 2014
= Infections a C.difficile récidivantes (compliquées)
= Autres indications : recherche

e TMF + co-traitement pour les maladies
e Perspectives en oncologie +++
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Erlr

Groupe Frangais de Transplantation Fécale

42me Journée du Groupe Francais de Transplantation Fécale
(wanw, oftf.fr)

Vendredi 24 Juin 2022

Lieu : Institut IMAGINE, Hépital Necker, 24 Bd du Montparnasse, 75015 Paris

oh:A il d ticipant

2h25-9h30 ; Mot de bienvenue (Harry Sokol, Paris)

Nbdér-aueur : Harry Sokol
9h30-10h : 16S, métabolomique... : pour qui, pourquoi, comment ?
(Geneviéve Héry-Arnaud)

10h-10h30 : Comment interpréter les résultats dans un article (Tiphaine Le Roy)

(0h30-11h : P isite des stand:

Modérateur : Nathalie Kapel

11h-11h20 : Le transplant fécal : un médicament pas comme les autres (Harry Sokol)
11h20-11h40 : Actualisation des recommandations de I’ANSM (Laure de Ligniville)
11h40-12h : Risques infectieux de la TMF (Tatiana Galpérine)
Ouestions aux experts

(2h20-14h : P i

Modérateur : Julien Scanzi
- 14h-14h30 : La TMF dans le soin courant en période pandémique (Alexandre Bleibtreu)

- 14h30-15h : Spécificités pédiatriques de la TMF (Alexis Mosca)
- 15h-15h30 : Perception des patients (Nicolas Benech + Tatiana Galpérine)

Modérateur : Laurent Alric
15h30-16h-; Best of Sciences 2020-2022 (Benjamin Davido + Nicolas Benech
16h-16h15 : Point sur les essais en cours en France (Investigateurs présents)
16h15-16h25-; Registre COSMIC (Harry Sokol)

16h30-17h ; Ouestions aux experts

17h00 : Conclusion

Tarif : 20€ (comprend I'adhésion au GFTF), gratuit pour les interes
1) Inscription : par mail a gftf2022@amail.com

2 2) Paiement sur place par chéque a l'ordre de I'ARDRM (Assodiation Robert Debré pour la Recherche
Médicale) ou especes
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