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Justification scientifique
Pour des raisons de discordance entre le poids des adultes et le volume d’un 
greffon de sang placentaire (0,5 à 1.105/kg CD34) le nombre  de cellules souches 
CD 34 est rarement atteint lors des greffes prévues pour des adultes 

Pour palier cet inconvénient majeur, la solution proposée est de réaliser une 
expansion ex-vivo des CSH contenues dans un sang placentaire



Résultats attendus

Objectif principal: .
Obtention chez 90% des patients d’un taux de polynucléaires neutrophiles 
supérieur à 500/µl pendant 3 jours consécutifs au maximum à J 30 après la 
greffe, associé à un chimérisme partiel (10% à 90%) ou total (100%)
Effectif : 15 patients

Pas de donneur adulte IF 10/10,
Pas de donneur adulte NF 9 à 10/10 HLA
Pas d’ USP HLA  matching (≥ 4/6) avec une richesse ≥ 3 à 4 x 107 CNT/kg



Mise au point de la « fabrication » des progéniteurs hématopoïétiques 
amplifiés

Autorisation d’établissement de l’EFSAL N° TCG-10 R-002
Certification ISO 9001
Accréditation JACIE

Validations des différentes étapes du procédé suivies d’une validation globale 
faite sur 6 runs à blanc
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Validation de la sélection des CD34  apres décongélation

Pureté:  84,7+/-15,8% (41-97)

Viabilité:  99+/- 1.2% (97-100)

Rendement:  41,5 +/-11.2% (25,2-55,1)

Contrôles bactériologiques: négatifs
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• Poche de culture avec milieu HPO1 

• Cytokines: FlT3 et SCF :100 ng/ml , TPO : 20 ng/ml, G-CSF : 10 ng/ml
(grade clinique)

• Addition à J6 de milieu frais supplémenté en cytokines

Validation des conditions de culture



Multiplication cellulaire:  389 (273-487)
Viabilité%:  88 (79-98)
Multiplication CD 34:  48 (22-116)
Multiplication CFU-GM :137 (26-419)
Phénotype cellulaire :
9% CD34, 86,5% CD13, 66,7% CD33, 8,5% 
CD14, 30,9% CD41 et 11,7% CD61
Contrôles bactériologiques: négatifs
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Validation de la congélation/décongélation de la fraction négative (CD 3)

Rendement en CD3+ apres décongélation : 67+/-15%
Viabilité des cellules lymphocytaires : 83+/-13%



Résultats cliniques intermédiaires sont conformes aux résultats attendus 



Distribution selon critéres libératoires

Cellules amplifiées Cellules de la fraction négative décongelées
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Ce produit de thérapie cellulaire issu d’un protocole clinique est-il MTI ?

Matière première unique :1 SP = un malade  >  médicament?
Taille de l’effectif : limite?
Exportation ?
Conditions  de mise en œuvre ?
o Réception, stockage et contrôle des MP, PTA, consommables.
o Classification des locaux pour production en circuit semi-ouvert,
o Validation des matériels
o Contrôle de l’aseptie par test de biocharge
o Notion de lot (échantillonnage,libération)
o Personnel (Pharmacien libérateur, Assureur Qualité spécifique)
o Transport (Etiquetage, délai,...)
o Traçabilité (informatique, archives, biothèque)


