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Conflits d’intérêts

• Société Therakos: Invitation au « 5° workshop on solid organ transplantation and photopheresis: clinical evidence
and best practice ». Monte Carlo-septembre 2022
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Sablick et al. NEJM 2024

Chambers et al. J Heart Lung Transplant. 2021

Huang et al. Card Fail. 2025

CLAD/
BOS

AMR/
MVI

CAV

Nécessité d’améliorer le contrôle de l’allo-réactivité



Photophérèse: Pour qui / Pour quoi ?

Données cliniques / place dans la stratégie et 
recommandations des sociétés savantes:

CLAD/BOS/CAV
Stabilisation / Prolonge survie 

greffons/patient

Retour d’expériences / pas d’études 
randomisées / Pas de recommandations 

des sociétés savantes

Contrôle de l’allo-réactivité: prévention et traitement de rejet
Quels modes d’action ? Différences selon l’organe ? 
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ISHLT 2010-2023 Barten et al. AJT 2024

Benazzo et al. Transplant Int 2023
Greer et al. J Herat Lung Transplant 2023

Barten et al. J Heart Lung Transplant 2023



A) Technique 
fermée « on line »

• Simple à réaliser

• Séances plus courtes

B) Technique ouverte 
« off line »

• Nécessite une 
réglementation 
spécifique

• Séances plus longues

Objectif unique: 
Réinjection de leucocytes apoptotiques 

autologues

Crépin et al. Nephrol Therap 2023
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Des produits de cellulaires différents mais une 
efficacité équivalente ?

Kartal et al. Diagnostics 2024

Piccirillo et al. Transfusion 2025

Quelles techniques ?



Effet dose :
Perseghin et al. Ther Apher Dial. 2007
Worel et al. Transfusion. 2018
Hackstein et al. Transfusion. 2014

Rôle d’un effet dose des leucocytes irradiés ré-injectés ?

Pas d’effet dose:
Perotti et al.Transfusion 2010

Berger M. et al.Transfusion 2015
Piccirillo n. et al. J Clin Apher 2021

Del Fante et al. Transfusion 2025

VS.
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Quelle dose de cellules ?



Quelle fréquence/dose de traitement ? 

Cid J. et al. Transfusion. 2019

Rythme : effet centre / empirisme
Consensus : phase d’attaque puis phase d’entretien puis sevrage ?
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Manque d’études sur comment 
utiliser/prescrire au mieux la 

technique :
Impact sur le mode d’action ?



Lamioni A. et al. Transplantation 2005

Quel mode d’action in vitro-in vivo ?

Apoptose à 48h1 Phagocytose des cellules apoptotiques 
par DC tolérogènes foie/rate/poumon2 Expansion de Treg in vivo3
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Just U.  et al. Exp dermatol 2012

PNN

PBMC



Apoptose in vitro : variable dans le temps et selon le type cellulaire

Lymphocytes activés
LT CD4/CD8

Treg

Monocyte

NK

LT CD4/CD8

LB

NK

Budde H et al. Cent Euro J Immunol 2017
Vieyra-Garcia P-A et al. Transf Med Hemoth 2020

Quel mode d’action in vitro ?
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Quel mode d’action in vitro-in vivo ?
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(Unpublished data)

Patients: LCT: 1 / GVH: 2 / SOT: 3

Autres marqueurs cellulaire (NK) ? 
Autre techniques ?

Patient plus homogènes



Coeur

Zheng et al. Biochem Biophys Res Commun. 2010

Quel apport des modèles animaux ?

Poumon2
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Pineiro et al. Transplant Int. 2023

Liu et al. J Clin Invest. 2022

Hutchinson et al. Transplantation. 2023

Rein31



Wang L. et al. Front Immunol. 2018

Action multi-cellulaires ?
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++ Données en GVH ++

Quid en transplantation 
d’organes solides ?



Cœur1

Action multi-cellulaire ?
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Mottola et al. Transplantation 2025

- Observationnelle n=8

- Prévention du rejet

- ↗ des Treg dont analyse 
fonctionnelle

Dieterlen et al. Font immunol 2021Dieterlen et al. Clin Exp Immunol 2014

- Observationnelle n=17

- Prévention du rejet

- ↗ des Treg effecteur et résistant à 
l’apoptose 

- Augmentation transitoire des pDC

- Observationnelle n=9/9

- Prévention/traitement du rejet

- ↗ des Treg

- Modulation DC selon l’indication

- DC tolerogène ( PDL-1 +)

Rubinstein et al. Clin Transplant 2025

- Observationnelle n=12

- Traitement du rejet

- 93% de réponse

-↘ DSA 66% 

-↘ dd-cdDNA



Cœur Poumon21

Action multi-cellulaire ?
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Righi et al. Front Immunol 2025

- Randomisée n= 9/12

- Prévention du rejet

- Corrélation immuno/VEMS

- ↗ des Treg et ↗ PD-1/PD-L1 

- ↘ Polarisation Th1-Th17 

- ↘ LT CD8 CTL

- ↗ L NK reg (IL10+)

- Pas d’effet sur sous population 
lymphocytaire

- Randomisée 31/31

- Prévention du rejet

- Moins de rejet

- Moins d’infection

- Meilleure survie

Benazzo et al. Eur Respir J 2025

- Observationnelle n= 88

- Traitement du rejet

- VEMS amélioration

-↘ DSA

-↗IL 4 et IL 10

-↘ Cytokines inflammatoires

- Effet sur LB ? Coopération T-B ?

Baskaran et al. J Heart Lung Transplant 2015 Benazzo et al. transfu
Med Hemother 2020

-↘ DSA

- Effet sur LB ? 
Coopération T-B ?

- Observationnelle n= 41

- Traitement du rejet

- Autre thérapie



Cœur Poumon2 Rein31

Action multi-cellulaire ?
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- Observationnelle n= 11

- Traitement ABMR

- 72% de répondeurs

- ↗ des Treg
- ↘ Polarisation Th17 
- ↘ L NK
- ↘ IL-6  
- ↘ MFI DSA
- Négativation DSA >60%

Gregorini M. et al. Biology 2021

- Observationnelle n= 16

- Traitement ABMR/MVI

-↘ MFI DSA 

Unpublished personal data

(Unpublished data)



Action anti-fibrotique ?
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Zhang et al. Front Immunol 2020

-↘ de la pente de dégradation de la fonction rénale
- 6 PBR de contrôle : 

-↘ infiltration lymphocytaire
-↘ HLA-DR,
-↘ TGFβ1
-↘marqueur de fibrose

-↘ de la pente de dégradation de la fonction rénale
- 6 PBR de contrôle : 

-↘ infiltration lymphocytaire
-↘ HLA-DR,
-↘ TGFβ1
-↘marqueur de fibrose

Dall’ Amico R. et al. JASN. 1998

Lionet A. et al. Transplant Direct. 2024



Bozzini S. et al. Cells 2022

26 transplantés pulmonaires avec BOS
70% de répondeurs

Diminution des microARN avec le rejet

26 transplantés pulmonaires avec BOS
70% de répondeurs

Diminution des microARN avec le rejet

Rôle des microARN dans la PEC: immunité-fibrose?
Modulation des microARN circulant / tissulaire ? 
Modulation des microARN pro/anti fibrosant ?

Rôle des microARN dans la PEC: immunité-fibrose?
Modulation des microARN circulant / tissulaire ? 
Modulation des microARN pro/anti fibrosant ?

Action anti-fibrotique des microARN?

ConclusionIntroduction Mode d’action/ technique Mode d’action immunologique

Augmentation de microARN après la PEC
Correlation avec voie smad4 (anti-fibrosante)

Augmentation de microARN après la PEC
Correlation avec voie smad4 (anti-fibrosante)



Braun et al. Cancer cell. 2025

contrôle du rejet

↗ Adiponectine par la PEC ?

Action anti-fibrotique: Piste de l’adiponectine ?
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↗ Adiponectine

moins de fibrose



Hypothèses des mécanismes d’action en transplantation d’organe solide 2026

Revisited , Crépin T. et al. Nephrol Therap 2023
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Plus de questions que de réponses

Etudes mécanistique en transplantations d’organes solides

Marqueurs prédictifs de réponse clinique

=> Etudes cliniques randomisées

Nécessité d’avancer

De la preuve de concept,… à la preuve scientifique!
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Merci de votre attention





Garcia-Almeida et al. Transplant direct 2025


