lllllllll

ASSISANC HOPITAU 2
IQUE° N D PR
! i i“‘ é‘ﬁh
& ws
O ) Y
L"ﬂ'r J ~
Kot x f w 3
o
Infections: virales apres greffe de |
. .
ceIIuIeS souches vaccmathns
._'__\_?
|mmu noglobulmes et antmbrps
monoclonaux DV
! : N Fi x_.- {;a:::
,,‘: . ﬁ__ ) R X
T ol Pr. Emer Catherine Cordenmer
e CI-LLLrHenrl Mondor et UPEC, Créteil X
x:;:'t Q Y ; ..q'rx__. ,u_'; ;:h
R % iul; .e'-';f“f | )
;.,j-;_.ﬁ" Séance educa:glﬁnnelle SFGM-TC, :-5?:'
_,w,f_:i:” Nancy,cﬁj novembre 202];5 ¥ . -.-*
X N W KN
«:'I' _. v . h:x Fr{x 3



Age nd a S

A f“
v’ Vaccination apres greffefde CSH I
v’ Bénéfices attendus R &Y
v’ Difficultés speuﬁque:sra cette population ,\:“
.-f“‘m_ 1-'-.\;._ l'-_'__',
v Hors SarsCov2 . &9
\/Vaccmsmactl*e/?aS grippe, HBV, HRV, polio A
v’ Vaccins vwants atténués: VZV ROR, et quelquesautres
o -::' .‘-._"'»
v" SARS- COV\Z A <{' ,k';'_g_'-f’
v Ou:eﬁ\)sommes nous?
- e\ ¥ o
. .-h?_ﬂ_} v A ,:R *y
S .'.. m: )
v lmmunoglobulmes et Ac monockrnaux
\/ lg non speC|f|ques CMV, VRS AT
_ﬂ S v g speuﬂques cMmV, V7V, HBM f{gf‘? |
" ¥ MoAbst VRS, Sars- Cov2 & AN
& *
D L A
RV A (o~



"'-\.--:Jﬂ- h .\,.\r

Vaccination apresgreffe de CSH » A

Quelques incontournables chez las,patlents mmunqc{éprlmes (1/2) j;; ’
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Vaccination apres greffe de CSH
Quelques incontournables chez fés patients mmuhbdeprlmes (2/2) .
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EFFICACITE: Elle varie dansle temps avec la c’inéthue de recoq§5l3ftut|on
immunitaire et les traltements mmunosu@esseurs « TIMING'IS
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Vaccination apres: greffe de CSH
Les problemes methodologlques
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= Comparativement aux gopulations salnes Ia taille des etudes
vaccinales prospectj,ves apres greffe eSt réduite 3
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" La protection clinique est de ceait tres difficile adémontrer =~
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=> La plupart des études flxent donc leurs olcuectlfs sur des ~
parametres biologiques (IaUx d’anticorpsytests d’ opsonlsatlon
etc...H avec des seuils de-protection etablrs chez le SUJet sain mais
dont Ia pertinence cllnlque chez I’|mmunodepr|me n ‘est pas

établle ~ D




Vaccination apresgreffe de CSI-l ’
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Des besoins specnflques et des besoms generaux r-;ﬂ
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v Les patients ayantune hémopathie.ont des risques infectieux
spécifiques a certaines phases de leur traltement “Ex:
pneumocoque des les premlers mois
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v A dlstance de la greffe, de’ retour dans lawie actlve il faut
autant que faire se peut leur offrir la meme protectlon
vaccmale que les personnes « saines: » selon les
recommandatlonsdu pays et selon leur age. "
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Le vaccin est la facon la plus, efflcace la plus elegante la plus

perenne et la moins chene pour prevenlr ces infections et
=3 redulre leur severlte.
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Les principales recommandatlons mternatlonales
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" d’antigenes

Vaccin antigrippe inact_t_'._Vé et greffe.;dn'é? CSH

Une des rares situations ou Ie beneflce CLINIQUE de la vaccmatlon
est illustre dans la littérature (Machado c, BMTZ’O@S Pinana JL, CID 20153)
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Réponse au vaccin en fonction surtout de la date / greffe
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- 0-3 mois: reponse quasi- nuIIe

- 3-6 mois: 20~ 30% ey &
- > 6 mois: 20 75% en fonctlon des etudes et des patlents

- > 2ans les pts sans mmunosuppresseur ‘ont une reponse peu
dlfferente des |nd|v1dus sains de meme age
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European

Conference .
on Infectiphs
in Leukefuia’

Recommandations ECIL 7 pour, Ia vaccmatlom
grippe apres greffe de CSH (vaccms mactwes)

In allogeneic HSCT recipients: Anngg_l»seasonal 11V, 1 dose, at the beginning of fJu
season in all patients > 6 months after transplant and purg'ued during the firs*t{ yea rs
following transplant, at Ieast ,un“tﬂ 6 months after steppmg any IS and:
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— aslong as the patlent |s TUgded to be |mmunbsuppressed . All r |
— Or life-long ond e BIl r
In autologous HSCT—reC|p|ents Annual seaSonaI mactlvated |n~ffuenza vaccmatf@rr

1 dose, at the begnjnlng of flu season, |n all patients > 6 m;gn‘ths after transpJant
at least as Iong as “the patient is Judged to be |mmunosuppressed W Bl r
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In chlldren > 9 yandin adults a an dose of vaccme after 3-4 wee&s may have a
margmal“beneﬂt and should preferably be consrdered in patlents with severe
GVHD or low Iymphocyt\ecounts ? B II r
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 HPV (surtout séroty@s 16 et 18) en@%se dans 60% de
Kc oropharyngés;;@ﬁ% des Kc anaux, 75% des Kc Ya@ﬁaux,
99% des Kc du-col etc.... (Bailey Qtﬁ@l’ JCO 2016) P
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* lLes femr@‘é‘s ayant recu une greffe de CSH sont a haut risq\d%
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de dev“e%opper un can(?%fr&lle au HPV : rl,%g:‘ue estimé a %(_X% par
rap@@”rt ala popula}@\@ non immunodéprimée (Savani BBMT
{’0(68, Mosciki, J Lowk@it Tract Dis 2019), Esﬂrtout Si le-l{ﬁhxrronique
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Vaccin HPV quadrivalent .q._a'ns les gre_ffé-névde CSH

CHEZ LENFANT: Macintyre et al. Vaccme 2016 4 A&
59 enfants immunodéprimes. (5 18 ans) dont 20 greffes CSH O
3 doses a partir de 6 mois apres greffe O
Séroconversion: 89 a 100% en fonction du serotype
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CHEZ L’ADULTE"“ Stratton et al, JAI\/fA Oncology 2020 . (v

44 patlentes greffees dont 23 re;owent des mmumosﬁiopresseurs & “‘::
Vaccmeé‘s ‘de 0.4 312 ans apirgs greffe (medlang«# 1.8 an) | e
Repense sur les 4 Ag: 86% o %

Pas d’|mpact de I’|mmunodepre55|on ni déJa date de vaccm‘a’tron apres greffe
Reponse non dlffereﬂte du groupe cormﬂo]e (n=20) de femmes sans E
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Infections a VZV (varicelle, zona) apreés greffe
Risque de varicelle chez les pts sé'fzé)négatifs risque de zona (23- 59%)?'- !
chez les pts séro+, surtout durant la 1° année et SI GvH. Pb sequeJIes
douloureuses AR A o
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La prophylaxie par val= /aC|cIOV|r est la 1° methode efflcace peu couteuse.’

et peu toxique: au; moms 1an apres a][ogreffe et 3-6 m0|s apres
autogreffe A
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Risques des vaccins vwants attenues varlcelle ou zona:

- Cas delvaricelle vaccinale \rapportés chez des greffés de CSH: (Bha//a ciD

2015), &tautres types d'lmmUHOdepreSSIon(SchrauderA Lancet 2007, Leung, Hum
Vace/ne Immunother 2014)
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-Cas fatals d’mfection zostérienne rapportes chez des pts d’hématolog ie
\" greffés ou non/(Curtis KK, J Gen InternMed 2008) méme chez des patients dOnt la
chlmlotherapte était terminée depuis 6 mois (Costa BMJ 2015) ,V
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ECIL-guidelines for VZV-:_y‘acunatlon:;\ﬁaﬁer HSCT <&
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* Live-attenuated Varicella vaqcme (LAVV *) is con&paﬁndlcated in HSCT= &
recipients with active GVI-,lD, vrelapse of the underlymg disease, og\én\gomg

Immunosuppre55|on £ x__; v ,‘:.\‘a -
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e 1 dose (adults) of LM can be considered in a clinically weﬂi‘“ AN
seronegative patérent > 24 months after”cransplant no GYHD, no IS, no &2

relapse of theq:n erlying disease, ahd no Ig since at Iea;gt months .
\ X BliF,”

.f,t'n 4
ot

"'K'\:' ‘ ‘} :'k'u ¥ ;‘E'“"
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Etudes vaccinales dansles autogref\é% \
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Vv

Définition de la
réponse

Nb. De |
patients

Taux de réponse

"

Facteurs Tolérance
associés a la

réponse

Référence Design Vaccin
/Nb. doses

Bird, Retrospective = BNT162b2 7 Ortho clinical +~ 56%

Lancet Ou Astra- f-g'(’myelo Diagnostics {5%.

Haematol. Zene me) Seroconversicfnif\

Herzog- Prospective BNTlB%bZ, 21 Liaison, 1gG-anti  Idem aux autres

Tzarfati 2\905es (mixtes S pts hémato

AmJ @v ) Ser.Q\E.Q,nversion

Haematol &\(:b ,%: é)(\

Maneikis, Prospec% BNT162b2 192 ;_()fl\‘:?gG Il Quant,

Lancet 4((,:: 2 doses Abbot Lab, Inférieur aux

Haematol 3 r{;‘» Titre Ig G anti- (‘c.z)\ntréles
W)

S11gG

,\ilzg':.r\ r\:b concentration (§

N
Dhakal, Ft\(‘---'Retrospective BNT16@\ 45
Blood . dJ‘-}

é;\ MEderna ou
ssen
O
'Saﬂni, Prospective (u BNT162b2 64
_%MT 2021 '..K‘- 2 doses

=
8

Euroimmun,c"'J 60%

gG Anti-S1
Séroco@fsion
&
@o’ Sorin IgG anti- 87%
((‘(-3 S1/S2
S

S

o

Pt off the qé‘? na
Myélome
rép ur

5%ment en na
rs

e
Délai F%em aux

vaccin/greff "\ contréles

(< 6 mois Pas de SAE
23

qugt‘* m

Traitement en
cours



Etudes vaccinales dans les gre?fes aIIogem@aes (1/2)
(études avec 1 sequeCBose exclues)

"2\_::.
Taux de Facteurs associés a la
réponse réponse

P
Définition de la
réponse

Nb. de

(LS

Référence Design Vaccin
/Nb. doses

Dhakal, B Retrospective  BNT162b2 ou 71 Euroimmun 69?@
Blood 2021 mRNA-1273 "\, Titres anti-S1 IgG, hl,,

ou (S"' Seroconversion -"'\(_'-J

Janssen &E:'V @
Maneikis, K Prospective BNT162b2@ IgG Il Quant Assay_"\_s::‘:‘!{lot given.
Lancet Haem 2 dose,:ié:"]I (Abbot Lab, titres “ Lower levels
2021 E‘"} anti-S1 Igﬁp&tz) than healthy
controls

Redjoul, R Etude de (é.-gi} 62b2 88 IgG Il,éj,ant Assay 78%
Lancet 2021 cohorte doses

bbot Lab,
60 AU/mL)
& &

éd—quis 3 mois

.1‘\&._.-

Tolérance

Immunosuppression
depuis 3 mois
Taux IgG

Reactogenicité [

Date vaccm/grg_f\f’e(< 6
= controles

mois) ,::h
(:'v
T&Q@hphos

nosuppression

i
&
orde

Non rapp

Q
*\Cﬁh

Date vaccin/greffe
(univariée)

Ram, R ProspeEtlve BNT162b2 (@L\ Elecsys (Roche) A@E} Date vaccin/greffi‘f:z)\' Cytopénies,
Transplant cell Sy, 2 doses i - Seroconversion B Sexe féminin GvH
therapy 2021 “S‘V ,\K_, (>08U/mL) (5 Nb. CD19+
rL <‘<\ Pas d’effet '\r (

% ({E\‘_‘) 'immu ression % -
Ali, H Rétrospective ~ BNT162b 113 nq:b"‘u,_, Non na ‘:\i"‘ Reactogeni&r@x
Trans t ceII —1273 rapporté \‘& T GVHD, L}
therapy 2021 @ﬁ)ses 4’\{--.1 -e;{ED transas
3 AV A > ovoe
%ergman, P Prospectn@*\ BNT162b2 87 "\-E‘E‘Fecsys (Roche) 859 Délai vaccin/greffe &ogemate
2021. In press ';D 2 doses ('-%eroconversion (> (10 ez cGVHD sévere "\{u controles
EBioMedicine ("Q N, 0.8 U/mL) @ T GVHD

3 hlﬂ"u ﬁ,‘.h?antroles) rE{(D 1 SAE fatal



Etudes vaccinales dans les greffes allogénigues (2/2)

-

(études avec 1 seulexdose: exclues) 5

&
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Référence Design Vaccin Définition de la Taux de i-acteurs associés
/Nb. doses i réponse réponse alaréponse

"-.,,r

Lindemann, M Prospective BNT162b2 117 Euroimmun S1 68% ( Sexe, age, délai
Vaccine 2021 2 doses '\' et ELISPOT chez vaccin/greffe P
for 95% (S'-( contréles) sur (5‘;&
(:'v (ﬁ(is et 33% cfs&
$\ {’\ s controbles
our Epispot [
- S et | g, <
Chiarucci, M Observ. BNTIG%Z 12 Diasorin Ah{;S 50% Noniz"év ique Modeste %‘x
Front Oncol 2 doses % Aa\ allo Pas de SAEEQ
2021 o v W 3
O ,;‘Sf\.: w2
Canti,L Prospective (:%RITlGZbZ 40 @g (Wantai) AntiS: 86% ((E%tuximab <12 1t ose
J Hematol "'_\\ 2 doses {(\ et nAbs nAbs: 49% L) mois, cGVHD nde
Oncol 2021
Pinana, JL Prosp{e‘a e Moderna 311r(§a,ht Anti-S {?E% Age, greffe HLA *‘\E Pas de SAE
Am J Hematol ,.\ (82%) or 9 res ‘f\‘ id, Iymphos(‘k Pas de données
2021 Q’}, BNT162b2 &1 mois) %‘\ Aucune donnéé sur GvH
(‘:L W QEQ‘ sur Ritux {
Shem-Tov A,\ Cohort BNTlgé;l{‘Dx\"* 152 AnsiS-RBD etr-:]I AntiS: 77.6% @’ Significativemen 'I:\
BJH Q" 2do (272 nA Ti &;ﬁ’ent IS en meilleure qu é‘
2021 (‘:]' controls) ,-.‘Il':?;:’\ @ cours dans le gr%"}é"’)
L-" "‘.,I:}' {-,.) ucune donnée controle
» ™

l\_' {;‘J c_} sur Ritux
Qratkowska- Prospectiv :\ BNT162b2 65 &immun anti 96.5%c Timing inversé
Kocjan,A e 2 doses (18-3lans':)-<-:;\ S>35.2BAU/mL E‘E‘v Médiane
Vaccines 2021 QED '\V greffe/vaccin: 10
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Réponse vaccinale en fonction du d@al
vaccmatmqj@ﬂogreffe ({§ &

Référence Nb pts Date Reponse Réponse 0-G Réponse Répcnse
évaluables | vaccination/ | globale mois, 6-12 mois > 12 mois

greffe
(médiane)

Bergman "@* - Af
EBioMedicine, 72 ‘-%\(\:r}\a 85% ., 3/4(75%) 8/16%?5% 50/54 (93
in press "EEL
3 o
Dhakal A N (:.
& i 9 ('> 8/11 (72%) 3&@’(73‘7
Blood 2021 705 26 mois é} % 3/8 (37%) A )

Redjoul
Lancet 2021 -{;y

v
88 23 moia'\::.‘.:.{'\y 59% ‘\:8‘/28 (28.5%) Q{‘%M/GO (73%)
Shem-Tov f;j?

Oy
152 @%ns 77.6% < 0 1/5(20%) 79.5% A
& ;

Ma ska- &
vg%;a%? 65 ,\@L\' 10.5 ans 9. na Qﬁ@ na 96.5%
ya cines 2021 &(._, . e



Principaux facteurs associés.a a réponse yaccinale

au SarsCov2 apresaailogreffe deKCSH &
';f:.gﬁ . g ﬁ*‘ﬁ;?
" {:\S'l“,.f ’.“-{:-u'\."'
h.\ e
AN ,x’fé“% @E}
v Age & N X
v’ Sexe o S %:} h;i
< N P Ry
v Type de don@eur ,gﬂ v 3 &S
)
v Date de (@ecmatlon/greﬁf 2 Lﬁ;\b <
v Nb deglympho urculantté}:’ 2K &
v Nb decD19+ O N
> IN ad
HD X E
X 23 ~ Y i
{\&thummab {3“‘ k. D kos
S > AN S
LV Tra|tement\/4§ en cours A AN &2
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° ° e '\V
Vaccination Covid et GvHD- O
& S E
S k S

Référence Nb patients | Observations

évaluables

R : {
Ali et al. 113 (f)«\(‘:’ Nouvelle cGvH: 9.7% -5,':5:.“"" ‘g
Transplant N, Agravation d’un@ﬁvH existante: 3.5%4‘55-' (SJ.E-‘-‘J
cell therapy ﬂ%”'v Total: 11.5% -q\i..- ({\{D 9
2021 E

& & b o
~y
Bergman et tf)ib 72 Aprés.1° dose: 2 pts dévelopent une GvH @ﬁ\
al. N, A 2° dose: 2 pts: re l.ﬁ*%e‘nce GvH ¢_<§{‘:'
EBioMed in\]'i}’ +.% SAE fatal avec dét{«eg respiratoire ty,Q’e BOOP débuté
press  aSo (%4 jours aprés 1° dose™ Qv AL
S S > &’ O
% N, . N ) . . 2
Raﬁ?et al. 66@, Apres 1° dos agravations de existantes (5%) 3
-\':I'_‘:sansplant (:V Apres 2° d@é: 3 agravations de‘GVH existantes r\';)-
cell therapy \g\ c.(.)t(ﬁ ..{-:’ (\:‘1?'
2021 é}b 5 &\{j‘} (§\
P ""‘I.IQ::' . D I.'E“'\



Bénéfice et risques de la 3° dose

r
. & %y
- ._-.-.-
A e,

Distinguer une 3° dose suwant le schéma |n|t|al (ex: 2 m0|s
apres 1° dose) et rappela 6 mois A

T _.-' X
L L,
A, o F w

Faut-il faire une 3 dose aux greffes qw n‘ont pas repondu a2

doses? Qv Y

- Redjoul et aI 42 aIIogreffes recowent une: 3 dose de
vaccin Pflzer a une medlane de 51 Jours aprés la2° dose
—>20/42 (48%) vont attemdre un ”taux protecteu r” d Ac
Lancet Haematology) 3 X

- =-Donnees SFGM TC {cf. Recommandatlons vaccinales

-3:20/09/2021): parmi les patients n’ayant pas repondu a une

2° dose, 40% repondent a une ’3) dose (délatentre 2° et 3
dose?) < .

.-' '\.\,"-
e



— , European
s e Conference
& o on Infectiong
5 e = in Leukemlq_h.

{ "‘-. i ° ,
Recommendations in HSCT; ecl plents X 16/09/2021-5
';{f ‘:; ) | ) ﬁxﬁ-’?
) ~ Y P 0
e HSCT recipients should recelvewCrOVID 19 vaccine Alhu/t J C‘
AN 3
* Vaccination should preferab\ly be initiated at Iga‘};t 6 months after HSCT if
transmission of SARS- G@\?‘ 2 in the commumty is low Bllu. ;;J_J’ ».:3“
: Qv " W <
* Earlier vaccmatlon“‘should be con5|demd wf there is high pre\va]ence of SARS- o
CoV-2 in the cqm_munlty However,,early vaccination is as%ouated with a lower
likelihood fo,ragn immune response-’ Bllu N <& :V
3 3
* Thereisa rlsk for worsemng{iéjrcmng GVHD in aJLQgenelc HSCT rengients This
risk nee‘ds to be conS|deredWhen deciding abeut time for vaccma‘hon Allu
Y S A\
""?1: ‘ L}"‘u , f "':;.I ::‘\"H
&2 . AN Qo rk
¥ o Wi Sa¢ .
g i ",_Ifu"v*_ P - ; ﬁu
o 1;-‘.\:\“ l_-t{*-a-':i' A 2 "*-._:JI
& "HE-F I .-f;:“:"" J i, 1_ o
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- l European
d ,.“x"-.f Conference
on Infectiong
Common guidelines for all HM patlents including HCT. i Lsaieyi

or CAR-T cell recipients Fo 16/09/2021
._' }::"\-\. E_.E'E: . __h: oy

HM patients with previous COVID- 19 mfectlon should be vaccmated with a fuIL

program Allt/u 2\ S5V X
vy % e
% x.

Considering the low response. ‘of HM pts to 1 doseudelaymg the 2"? dose is not A
recommended unless mandated by the patlents individual situation Biit/u A

(5
\-. o -"':_ ""\-\.-' 4_‘_
‘a

e ;» X

.l"-\.“'.

Whichever the vaccme response HM pts, shbuld be informed Qf\‘the ongoing r|sk of
Covid-19 despite vatclnatlon and keep t~°he hygiene and soaa1 “distancing __ K\

W

recommendatlpns of their communlty ‘or country BIlt ,.’;-.f,- AN
AW { b oy ‘-\.:-.L

o\ Fas v ,:'a
The vaccmatron of the house- hgld contacts of hematmOgy patients including children,

accordmg to the EMA approvai for specific age groups is strongly recemmended Allt/h 4

4 .i‘

ey

N =;“'~i.”' b, ¢ v T
Thére? are no data on the per5|stence of the Ab response after vaéc]natlon with or u
W|thout further treatment in this populatlo’rFThe field is also Qapldly evolving. !
. Therefore patients can receive a 3™ dose*accordmg to natlonal guidelines. However
" the benefits and glsks in specific patient'subgroups are unknown - recommenélatlon

i "\.‘ o
not graded G AN _ ”*w
3 o ' A
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Quelques données hlstorlques |mpartantes...

._'ﬁ‘
.-_'_‘:.\__r
™

Les immunoglobulines polyvalentes en prophylax“e dans | aIIogreffe
géno-identique (3 premiers, m0|s) ne modifient’pas: les compllca;tiéﬂs
infectieuses, I'infection et, fa maladie a CMVhla pneumopathle 2
interstitielle, la GvHD, o fa survie a 6 mois. Elles augmententile risque
de MVO lorsqu’ admmlstrees « autour »: de la greffe (Wlnston -BMT 2001,

Cordonnier et al. Ann Interh Med 2003, Raanani JCQZ@OQ) s
Pas d'étude solide.dans les greffes.non HLA-id. ni avec%les
conditionnemehnts réduits exclusivement N

- ) , H_ i
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o, :
4 ™y F W #
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".x # ---u.
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Ces essars n’ont jamais remls en cause I'|nd|c-at|on « SUBSTITUTIVE »
des Ig apres greffe en cas d’hypogammaglobulmemle pqur Ia
prevEntlon des mfectlons bacterlennes N\

o+ Recos CDC IBI\/H’R .2009: « Ig < 4gfL lg should be con5|dered CIII

W W
J

Dose: 500 mg/kg/semalne Ob[e.ctlf malnten|r> Ag __
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poietic Stem Cell
d Meta-Analysis

Immunoglobulin Prophylaxis in He

Transplantation: Systematic Revi
Pia Raanani, Amar Gafrer-Gvili, Mical Paul, Isnac Ben-Bassar, Leonard Leibovic, and Ofer Shpilherg
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01 ChYY Imfioctions
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Emanual 1983 1748
‘Winsion, 1953 25
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Cordonnior, 2003 Eansn
Subiodai {5575 CI) =43
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Infection/maladie & CMV:Quelles données de A
prophylaxie avec les IgCMV apres aIIog(@?“fe de CSH?

"\.-—:J"-

.l'ﬁll ¥

. E 3 e '.HI,'F
Etude randomisée, ouverte, chez § N A
des receveurs d’allogreffe E “Je sl k"
myéloablative comparant des Ig E.ﬁ:,: y canagE, nebe 1:::}%‘
polyvalentes (Sandoglobulines 2\“}, i.“"* =
®, 400 mg/kg/S) a des Ig CMV- g ] e A& g
hyperimmunes (Cytotect, ®, 100 QFE J 5
mg/kg/S) de J-7 & J100 & e - AN = 2
Zykos P et al. Haematol. 1998 narsfromtraqﬂmm e
W P ox
P\l?,::i Figure 1. Actuarial probal J{y{"‘ develop CMV antigene- % b
— Pas de # entre I mia for patients at rlsk\;_h rank). :’_3--&
:::I &
ety §
A

Mais qui n bras (
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J
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4 yrs actuarial probability
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Figure 4. Four years actuarial probability ofsurvi (59%
vs 60%), relapse rate (20% vs 31%), and { Vs
19%) for groups A and B, respectively. L

F
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Figure 2. Actuarial pmbﬂhﬂﬂ}{lﬁfﬁhﬂw acute GvHD

grade [I-IV {*log rank)
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Infection/maladie a CMV: QueLLes données theﬁapeuthues é
avec les IgCMV aprés‘allogreffe de@@l—l?

e
t;‘“éd J q*‘f?}
v" Alsuliman et al. BMT 2018 S ""ub_ Ry
Etude rétrospective de traitement de. Shuvetage 23 pts dont ﬁavec GvH. f';i:“
16 associent antiviraux et IgCMV '~ N N L(~§~
Réponse: 18/23 (78%). 4 rech?§§,\5 déces. -,_'E;:. N, "
Pas de # de survie entre répgﬂdéurs et non répondeqrs r ,‘Ef ,&:}H
-\,\‘“\-.u" & ‘H_.- '_(L'\‘:}‘
v' Malaloga et al. Medlt\l Hematol Infect Dis gQ19 "‘*‘{ D
Etude rétrospective GPZ), mixant prophylaxre In 14) et traitement plie\é?'nptlf (n=78) dont gl/
en 1° ligne ::1 ’\‘V-u
Prophylaxie: SQ&Q'jfkg toutes les semalnes((n =3), toutes les 2 sema;ines (n=5) ou toutes Iésa
semaines (n=6):'Médiane: 2 (1-9) dose$:,Pas d’infection.
Traltemenppreemptlf Dose: 10 a ;Ofg;f]’l/kg Médiane: 3 (1- 3?) doses; Tous recowe(rjt des
antivirauix:” A e
Clear&iwe virémie: 65%. Mala ie CMV: 9% "*% %ﬂ‘f A3
Pf%@e # de survie entre repb% eurs et non repond%grs {.—:“ v {E‘r
. “-;i“‘ ¢
Mais quid d’un bra@placebo? & &2 L E
-*‘-. i rq:;:x "3 r__:‘\lu“‘r
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Mo Abs pour SarsCov2 &

Réservé aux pts séronégatifs apres une vaccmathn compléte &

Cazirivimab+imdevimab
RONAPREVE ® , Roche

Approuvé EMEA pour
commercialisation

12 nov 2021
Traitement précoce (< 5j) de
Covid confirmé SANS O2 chez pts
a haut risque de forme sevet:\t

(>12 ans) ‘.‘S'-'

Prévention aprés cont% véré
sition)

dans le foyer (post-
chez des pts sérg@u faibles
répondeurs: < 26 /mL) apres

vaccination complete et haut
risque de form\?,sévére (>12 ans)

v
Y
ince ATU de cohorte tf.}
Prég%ﬁtion (avant contage a\p\"r é)
ez des pts séroneg a
vaccination compléte e ut
risque de forme sévere

Traitement de Cog&tonfirmé
avec 02 non invasive et a haut
risque de foi%)e sévere

P

I‘.\_m
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L

. H" 4 :l"'.x"'
Etesivimab*bamlanivimab n Regdanvimab&a"’
N Lilly 9" REGKIRONA®, Céﬂtrlon
o ¥ ,.{_:x,__. ’ r\\_'ﬁ-
D ; Q:’
Traltement précoce (< 5j) coaynerc:ahsat:on ﬁ::,
AR
de Covid confirpady SANS 02 .-:‘*H._..-12 nov2021 <5
chez pts a h&wt risque de E*c:‘t 2

forme s&kiére et apres
d¢riblage

?rraltement precosg)k 5j)
-0,” de Covid confirméSANS 02

Inactif sur variants 3, v, et “*“' chez pts a h@}t risque de
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Mo Abs pourSars Cov2 "

I .\.
R, {
M, :_1‘

Ces monoclonaux: 8" ;7

'J.*.

- Sont des anticorps neutrallsants < X

- Diminuentla charge vlrale au cours des 7 premlerSJours Effet
plus marqué si sereneg gue Si sero+

- Diminuent la duree des symptomes le risque d’ hospltallsatlonf
liée au Covld (Fnals tres bas dans les bras contréles +++), le
risque de forme sévere et parfo:s de deces dans les 4
semames suwantes 0 Y

Fa

o

- Risgue élevé de mutants résistant chez~ I’|mmunodepﬁme
dans les monotheraples :

:.I'\.\.
_.-' }
.

:'Aucun n est « 100% efflcace » SV

-\.l' L il
W
"

Weinreich DM et a/, NEJM Jan 2021. Weinrech DM~£f al NEJM sept 2021 @'Bmen MP, NEJM Aout 2021 Deeks ED.

Drugs 2021. Razonab/e RR et al, EC/ln/calMed/cme '2021. Pk -
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Conclusion

i -

* Beaucoup de donnees sur les vaccms dans Ies &3
allogreffes _:.?_i';:“ &3

,x ,_____

* Mais encore beaucoup de prathues non, selldement
étayees paﬁ des études prospectlves con*trolees

'lq_‘_ . l,,___ T |
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£ el o .
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* Atténtion au retouren boomerg._.l;)g des infections a
autres virus respiratoires apresia pandémig Covid
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