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Déclaration de liens d’intérêt avec les industriels de santé 
en rapport avec le thème de la présentation (loi du 04/03/2002) :

• Intervenant : SAADE Anastasia

• Titre : ATELIER. Vaccination après greffe de cellules souches et CAR-T cells

• Consultant ou membre d’un conseil scientifique

• Conférencier ou auteur/rédacteur rémunéré d’articles ou documents 

• Prise en charge de frais de voyage, d’hébergement 
ou d’inscription à des congrès ou autres manifestations

• Investigateur principal d’une recherche ou d’une étude clinique

L’orateur ne 
souhaite
pas répondre

OUI NON

OUI NON

OUI NON

OUI NON

Utilisez cette icône 

de validation pour 

cocher les cases :

Pour ce faire, 

copiez

celle

à cocher.

N’oubliez pas, 

si vous cochez 

«

la liste des 

organismes ou 

firmes 

pharmaceutiques 

concernés dans le 

champ associé.

Merci.
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ATELIER. Vaccination après greffe de cellules souches et CAR-T cells

Une réponse vaccinale nécessite une coopération LB et LT.
Après allogreffe, à quel moment survient généralement la 
reconstitution des lymphocytes B mémoires ?

o 3 mois
o 6 mois
o 9 mois
o 12 mois
o 24 mois
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TMP/SMX
Valaciclivir
Valganciclovir
Amoxicilline

MMF
TACROLIMUS

CICLOSPORINE

6 mois 12 mois 24 mois

BGN
CGP Bactéries encapsulées

HSV
CMV – EBV - VZV

Candida sp.
Aspergillus sp.
P.jiroveci  -   T. gondii

Infections communautaires

100 jours
Conditionnement

+
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Von Der Maas et al., 2019. Front. Immunol.

TMP/SMX
Valaciclivir
Valganciclovir
Amoxicilline

MMF
TACROLIMUS

CICLOSPORINE

Conditionnement
+

6 mois 12 mois 24 mois

2-3 mois : récupération précoce LB 
3-6 mois : LB naïfs 
(immatures/transitoires) 
>12 mois : LB mémoire + répertoire de 
LB plus fonctionnel et diversifié
>6-12 mois : production normale 
d’immunoglobulines, en particulier l’IgG
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Mehta and Rezvani, 2016. Virulence

Immature transitional cells : CD10+ CD38hi
 CD24hi CD44lo

Mature naïve cells (lymphoid organs) IgD+ CD27-

Plasma cells IgD+ CD27+ / 
Memory B cells IgD- CD27+

+Help of T 
helper cells

Ag

Bluml et al., 2013. Arthritis research and therapy.
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Quels sont les facteurs influençant la reconstitution immunitaire 
après allogreffe ? 

o La source des cellules souches
o Le type de conditionnement 
o Les immunosuppresseurs
o La réaction du greffon contre l’hôte
o L’âge
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Quels sont les facteurs influençant la reconstitution immunitaire 
après allogreffe ? 

o La source des cellules souches (sang périph vs cordon)
o Le type de conditionnement (MAC vs RIC)
o Les immunosuppresseurs
o La réaction du greffon contre l’hôte
o L’âge (involution thymique avec l’âge)
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MAC
Cyclophosphamide + 
Irradiation corporelle totale
Cyclophosphamide + 
Busulfan

≠

RIC
Fludarabine + busulfan (+ 
SAL)
Fludarabine + ICT2

Reconstitution 
hématologique autologue
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La réponse vaccinale est-elle significativement impactée par la 
reconstitution des LB après allogreffe ? 

o OUI
o NON
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✓Rétrospective
✓Evaluation FdR échec vaccination (PCV13, méningoC, DTP, H.ib)
✓Vaccination initiée à 1 an post-allo

➔59% des patients : réponse inadéquate
➔Dont 27% pas de réponse

Janssen et al., 2021. BMT
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✓Réponse des cellules B mémoires à 7 jours 
après vaccination contre l'anatoxine tétanique, 
l'anatoxine diphtérique, l'anatoxine 
coquelucheuse, Haemophilus influenzae de 
type b et le poliovirus

✓Délai de vaccination 226 (180–430)
✓N=27

➔Moins de CD27+/CD19+/CD38 low
➔Pas de réponse à J7 post-vaccination

Winkler et al., 2020. Ann 
Hematol
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A quel moment faudrait-il débuter la vaccination pneumocoque 
après allogreffe ? 

o 3 mois
o 6 mois
o 9 mois
o 12 mois
o A la reconstitution immunitaire
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ATELIER. Vaccination après allogreffe / autogreffe / CAR-T cells

Cordonnier et al., 2009. CID 

Multicentrique randomisée contrôlée, n=158

➔non-infériorité 3 vs 9 mois

S1 = 
Baseline
S3 = 1 mois
S6 = 24 mois

Seuil 
???

PCV7

PCV13

Cordonnier et al., 2015. CID

Multicentrique en ouvert, n=216, péd + adulte
Vaccination 3 vs 6 mois

➔Réponse meilleure après la 4ième dose (M11-14)
➔Pas d’apport du PPSV23



Essai EBMT-IDWP01
Séropotection à 10 ans après PCV7x3 (3-6 mois) puis PPSV23/PCV7 (GvH)
n=30 survivant, péd

PCV7+
PPSV23

Cordonnier et al., 2015. BMT

➔ Meilleure réponse à 10 ans suite à la vaccination tardive (9 mois) 
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• ECIL 7 : 2017 Cordonnier et al., Lancet Infect Dis

ECIL : conference on Infections in Leukemia

Vaccine Timepoint Schedule

PCV13 3 months M0, M1, M2
If GvH M0, M1, M2, M8

PPV23 8 months after PCV13

Hib 3 months
6 months if combined
vaccines

M0, M1, M2

N.m. B et C 6 months 2 doses

TDAP 6 months M0, M1, M2

Grippe 3-6 months 1 - 2 doses at 3-4 weeks

VHB 6-12 months M0, M1, M6

HPV 6-12 months

*ECIL 9 pour le COVID

• BIA / BSBMTCT / CCLG : 2023 Miller et al., J Infect.
Vaccine Timepoint Schedule

PCV13 3 months M0, M1, M2
If GvH M0, M1, M2, M8

PPV23 8 months after PCV13

Hib 6 months M0, M1, M2

N.m. B et C 8 months M0, M9

DTAP 6 months M0, M1, M2

Grippe 3-6 months 1 - 2 doses at 3-4 weeks

SARS-CoV-2 3-6 months

VHB 6 months M0, M1, M6

HPV 6-18 months M0, M1, M6
BIA : British Infection Association  
BSBMTCT : British society of blood and marrow transplantation and cellular therapy
CCLG : Children's cancer and Leukaemia Group 
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Recommandations : Oui 

Preuves peu solides peu de données / pas d’essai 
spécifique 

Evaluation de la réponse vaccinale : Oui, parfois

Mais… qualité des tests ? 

Patients : non comparables

Centre National de Référence des Streptococcus pneumoniae. 2022
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ATELIER. Vaccination après greffe de cellules souches et CAR-T cells

✓Vaccination après greffe de cellules souches : quand ? 
Personnalisation?

✓Allogreffe MAC versus RIC : à adapter ? 

✓Auto et allogreffe ? À différencier ? 



Quel est le principal déficit immunitaire induit par effet direct des 
cellules CAR-T utilisées pour le traitement des lymphomes B à 
grandes cellules? 

1. Neutropénie prolongée 
2. Déplétion lymphocytaire B
3. Déplétion lymphocytaire T
4. Aucun
5.   Hypocomplémentémie
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CAR T-cells
- Anti-CD19:  Lymphome B diffus 

à grandes cellules, LAL B
- Anti BCMA: Myelome

Titov et al, Cancers 2020

Pagel, JAMA Oncology 2017
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Hill and Susan K. Seo. 2020. 
Blood

Les CAR T-cells anti CD19 affectent 
les réponses aux nouveaux 
antigènes et à la vaccination
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A. Hill and Susan K. Seo. 2020. Blood
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A. Hill and Susan K. Seo. 2020. Blood

-Hémopathie sous 
jacente
-TTT antérieurs
-Immunisations 
antérieures
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+



Est-ce que les vaccinations réalisées antérieurement restent 
« actives »?
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Reynolds, Transpl Infect Dis 
2023



✓ Etude australienne

✓ Suivi prospectif MO M3 M6 post 

CAR-T cells

✓ 20 patients dont 13 ne recevant 

pas IgIV

Reynolds, BJH 2024
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Quelle est la qualité de la réponse vaccinale après CAR-T 
cells?
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A 3 mois de la vaccination avec le COVID-19

Blood Cancer Discov. 2021
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Uyemura et al, Bone Marrow Transplant 
2022 
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Transplantation and cellular therapy 2023
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Facteurs à intégrer dans la stratégie vaccinale après CAR-T 
cells

- Type de CAR-T cells
- Vaccinations antérieures
- Déficit immunitaire au moment de la vaccination
- Saisonnalité/facteurs d’exposition
- Prophylaxies anti-infectieuses (chimioprophylaxie/Ig

polyvalentes/Ac monoclonaux)
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