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Allogreffe = immunothérapie anti-tumorale via les 
lymphocytes T du donneur (Effet GVL)

• Risque de rechute réduit chez les patients ayant reçu des CSH allogéniques par rapport 
aux greffes des CSH syngéniques et autologues

•Risque de rechute diminué chez les patients développant une GVH, notamment chronique

•Effets bénéfiques des injections de lymphocytes du donneur (DLI) en cas de rechute (20 à 
80% de réponse)

Horowitz, Blood 1990



GVH chronique: impact sur la survie

Corradini, P. et al. J Clin Oncol; 23:6690-6698 2005



Le problème non résolu de la greffe de CSH: balance entre 
NRM et risque de rechute
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Diminution de la NRM grâce aux CDT réduits et 
l’amélioration du typage HLA

Bacigalupo, Blood 2001

CDT: TBI-Cy MAC , 
BM grafts, HLA 8/8
Greffes entre 1995 and 2000

Rambaldi et al., Lancet Oncology 2015

CDT MAC: Bu-Cy2 vs FB4
CSP HLA 10/10 
Greffes entre 2008 et 2012

11% at 2 years

Mohty et al. Cancer,  2015

CDT RTC: FB3-SAL
CSP HLA 10/10
Greffes entre 2009 et 2011



p logrank p=0.0001
p Cox= 4x10-5 [HR=0.51 (0.37-0.70)]

p logrank p=0.00016
p Cox= 4x10-5 [HR=0.51 (0.37-0.7)]
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60% at 2 years

40% at 2 years

Apport du SAL: prévention de la GVHc extensive : meilleure 
qualité de vie

Socié et al., Blood 2011; 117 (23): 6375-6382

Phase III randomisée, MAC +/- ATG-F; 
LAM en RC1, donneur phéno 10/10

p logrank = 0.0002
p Cox= 0.0001 [HR=0.46 (0.31-0.48)]

p logrank <0.0001

Etude rétrospective, FB4 +:- ATG; 
LAM en RC1, donneur géno-identique

Rubio et al., JOHN 2017



En retrospectif : résultats comparables aux greffes HLA compatibles

En prospectif: Etudes SFGM-TC:
ü Haplomudelderly: Haplo = phéno 10/10 chez > 55 ans
ü Etude MACHAPLOMUD en cours chez les < 55 ans

Study
Nb of 

pts
SC 

source CDT aGvHD II-
IV cGvHD NRM Relapse OS

Bashey
JCO 2013 101 PB Mix 30 % 38 % 4 % 33 % 64 %

Raiola
BBMT 2014 92 BM Mix 14 % 15 % 18 % 35 % 52 %

Solomon
BBMT 2015 30 PB MAC 43 % 56 % 3 % 24 % 78 %

Ciurea
Blood 2015 104 BM MAC 30% 14% 44% 45% 42%

Blaise
BBMT 2016 31 PB RIC 23 % 13 % 10 % 23 % 70 %

Bashey
BBMT 2016 116 PB Mix 41 % 31 % 17 % 29 % 57 %

Faisabilité des greffes haplo-identiques grâce à une 
prophylaxie de la GVH par Endoxan post-greffe



EDX post-greffe et greffes HLA 9/10

Etude rétrospectove de l’ALWP de l’EBMT

MAC and RIC, majorité de greffon de CSP

Battagaglia et al. Blood 2019; online July 3

NRM

Diminution de l’incidence de GVH ague Grade III-IV 

Etude en cours SFGM-TC: Altergref : Haplo vs 9/10 avec EDX post-greffe en prophylaxie de la 
GVH dans les 2 bras

GRFS



La rechute représente la principale cause de décès après 
allogreffe

1= cohorte 1980-2001
2= cohorte 2002-2015



Mauvais pronostic de la rechute post-allogreffe

De Jong et al., Eur J Haematol. 2019;103:491–499



Hokland et al., Blood 2011, 117(9): 2577-2584
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Chez qui faut-il envisager un traitement préventif de la rechute ?
Quand intervenir en préventif ? 



Challenge et avenir de l’allogreffe de CSH: devenir une 
plateforme d’immunothérapie: les conditions 

Conditionnement avec 
faible risque de NRM

Choix du 
donneur

GREFFE

Prévention de la GVH 
optimale

Immuno-intervention post-
greffe

• Adapté au risque de la 
maladie et type de 
donneur

• Favoriser RIC et RTC 
+++

1.  Géno-
identique 

2. HLA 
10/10 vs 
Haplo vs 
HLA 9/10 
avec EDX 
post-greffe 

?

• ATG  en HLA 
compatible (CSP)

• EDX post-greffe en 
haplo et 9/10 ?

• Décroissance des IS

• DLI prophylactiques ? 

• Traitement d’entretien 
post-greffe ? (5-AZA, ITK, 
molecules ciblées …)

• Immunothérapies anti-
tumorales post-greffe 
préventives ?



Exemple de maintenane post-allogreffe améliorant la survie 
post-greffe: inhibiteur de FLT3 

Burchert et al., JCO 2020 Sep 10;38(26):2993-3002.
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Burchert et al., JCO 2020 Sep 10;38(26):2993-3002.



Les différentes approches 
d’IMMUNOTHERAPIE/IMMUNOMODULATION POST-ALLOGREFFE 

Wei Shi et al. Acta Pharmaceutica Sinica, 2020 Nov;10(11):2125-2139



Etudes de maintenance post-allogreffe en cours ….
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