
CAR T-cells
Données actualisées 

 enseignements tirés de 3 ans de pratique clinique 



L’histoire en 3 diapos



1° publication 1989

✓Affinité micromolaire ➔ nanomolaire 
✓Indépendant du HLA



2° génération



Le choc médiatique

2012
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Efficacité



LAL de l’enfant/adolescent





Réponse

Maude SL et al. NEJM 2014



LAL vraie vie

Pasquini MC Blood Adv 2020
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LNH B diffus à grandes cellules 
(LBDGC)





Contexte

 D’après Neelapu SS et al., New Engl J Med 2017; 377 

Et  Schuster SJ et al. New Engl J Med 2017; 377 

 , 

Scholar-1 (Blood 2017)

LNH B diffus à grandes C

SSE avant les CAR-T cells



Résultats

 D’après Neelapu SS et al., New Engl J Med 2017; 377 

Et  Schuster SJ et al. New Engl J Med 2017; 377 

 , 

ZUMA-1

JULIET

Durée de réponse

Survie sans progression

SSP (LBDGC)



LBDGC efficacité au long cours

Chong EA NEJM  2021

31% à 5 ans

Cappell KM JCO 2020

Médiane de SSE : 15 mois



LBDGC vraie vie

Pasquini MC Blood Adv 2020
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LBDGC vraie vie : DESCAR-T

EHA 2021



LBDGC vraie vie : DESCAR-T

EHA 2021



Facteurs prédictifs de réponse



LBDGC : influence de la réponse à M1



>=2 sites extra-ganglionnaires 
TMTV > 80mL

Vercellino L Blood Adv  2020

147,5 mL

Dean EA et al. Blood Adv 2020

LBDGC : influence du TEP-scanner

80 mL



Toxicité

https://www.google.fr/url?sa=i&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=2ahUKEwjC9c_Q7YjbAhWL2aQKHYAeAboQjRx6BAgBEAU&url=https://fr.wikipedia.org/wiki/Compagnies_r%C3%A9publicaines_de_s%C3%A9curit%C3%A9&psig=AOvVaw2GLtdq2CurndwYKkONG8SK&ust=1526512838590707


Toxicité aiguë

Freyer CW et al. J Allergy Clin Imm 2020 



Toxicité aiguë vraie vie (DESCAR-T)



Toxicité aiguë vraie vie : réanimation

Azoulay E et a. Lancet Haematol 2021



Rejeski K et al. Blood 2021

Toxicité au long cours







Toxicité au long cours : récupération 

Jain T et al. Blood Adv  2020



Nouvelles indications



LNH à cellules du manteau 
(LCM)





1. Better et al. AACR 2016. 2. Wang M et al. N Engl J Med. 2020;382:1331-1342. 3. Data on file.   
RBC, red blood cell.
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XLP™  Process 
Enrichment of T cells by positive selection for CD4 and 

CD8 positive cells to remove blast and tumor cells2,3 

CLP Process 
The T cell containing peripheral blood mononuclear 

cells (PBMC) fraction is enriched for mononuclear cells 
using Ficoll-based separation in a closed automated 

system1



1. Data on File. 2. Better et al. AACR 2016. 3. Better et al. CellWorld 2017. 
IL, interleukin; PBMC, peripheral blood mononuclear cell.
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CAR-T et LCM

Wang M et al. NEJM 2020 



LAL de l’adulte



ⱡ cette indication n’a pas l’AMM à ce jour



CAR-T et LAL de l’adulte 

Shah BD et al. Blood 2021ⱡ cette indication n’a pas l’AMM à ce jour



Myélome





Survie sans progression Durée de réponse

Munshi NC et al. NEJM 2021

CAR-T et myélome



LNH Folliculaires

Axi-cel – ASCO 2021 Tisa-cel – ASCO 2021

ⱡ cette indication n’a pas l’AMM à ce jour



SNC



LNH SNC secondaires

4 RC / 8 à J30

Frigault MJ  Blood 2019



Pre CAR-T M2

Alcantara M et al. Blood 2021
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Figure 1. Overall survival for the 9 R/R PCNSL patients treated with anti-CD19 CAR-T cells 

RC à 3 mois : 56%



Effet « flare »
PAX5

CD3

CD4 CD8

Song Blood 2019



Pre CAR-T M1 M2 M5

SNC : effet flare

Alcantara M et al. Blood 2021



SNC / Systémique

Évaluation M4

PS 4 → PS 1/2



SNC - échappement







Future législation

Critères opposables à l'établissement de santé déclarant jusqu’au 31/12/2021 (voir arrêté pour le texte original)

1. dispose d'une autorisation à pratiquer les allogreffes de cellules souches hématopoïétiques (art. R. 6122-25 (8°) 
et R6123-75 du CSP)
2. dispose d'une équipe pluridisciplinaire pouvant organiser des réunions de concertation d’hémato-oncologie au 
sein de l’établissement de santé ayant pour but de confirmer l’éligibilité du patient au traitement par CAR-T Cells

3. dispose d’une Pharmacie à Usage Intérieur (PUI) autorisée à la reconstitution des médicaments de thérapie 
innovante ou exerçait déjà cette activité  avant l’entrée en vigueur du décret du 21 mai 2019 (« décret PUI ») 

Option 3a. la PUI assure la réception, la conservation et la reconstitution en vue de l’administration au patient 
ainsi que la dispensation des CAR-T Cells

Option 3b. La conservation et la reconstitution des CAR-T Cells est organisée dans les conditions prévues à l'art. 
5126-25 du CSP (donc par dérogation, dans une UTC) 

AVANT APRÈS

https://www.legifrance.gouv.fr/affichCodeArticle.do?cidTexte=LEGITEXT000006072665&idArticle=LEGIARTI000006916883&dateTexte=20190503&categorieLien=id&fastReqId=1436013617&fastPos=3&oldAction=rechCodeArticle




ACTR

Autologue



« Engageurs » de lymphocytes T



Anticorps bispécifiques  
(engageurs de lymphocytes T)




