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Introduction

Une définition syndromique:

* Groupe hétérogene d’infections
virales :

e 22 pathogenes issus de 6
familles différentes

* Manifestations
hémorragiques +/- profuses
selon les virus

* Pathogénicité expliquée par
un sepsis viral aboutissant a
une défaillance
multiviscérale

Bunyaviricetes —|

Flasuviricetes —

jo)
O o Genre

Cﬁ Ordre OOO Famille

-—[ Elliovirales H Hantaviridae H Orthohantavirus ]—

—[ Arenaviridae ]—[ Mammarenavirus ]—

Hareavirales

Phlebovirus

Bandavirus

—[ Nairoviridae Honhonairovirus]—o

Phenuiviridae

—( Amarillovirales H Flaviviridae }_‘{ Orthoflavivirus ]—

sddddd i ddl

Virus

Hantaan
Séoul

Puumala

Machupo

Sabia

Whitewater Arroyo

Virus de la vallée du Rift ------ooooooiieicinns

Virus SFTS / Bandavirus dabieense

Orthonairovirus haemorrhagiae ou

virus de la fiévre de Crimée-Congo

G Classe de
biosécurité

w Maladie chez I'humain

Fiévre hémorragique a syndrome rénal
Fiévre Hémorragique a syndrome rénal

Néphropathie épidémique scandinave

i =) Fiévre Hémorragique de Lassa
Fiévre Hémorragique de Lujo
Fiévre Hémorragique argentine
4 |-~ Fiévre Hémorragique bolivienne
Fiévre Hémorragique vénézuélienne
Fiévre Hémorragique brésilienne
N

- Fiévre Hémorragique de la vallée du Rift

Fiévre sévere avec thrombocytopénie

Fievre Hémorragique de Crimée-Congo

Monjiviricetes —!

Orthoebolavirus

—[ Mononegavirales H Filoviridae }

Virus Soudan (anciennement Ebola Soudan) -+

Virus Tai Forest (anciennement Ebola Céte-d'Ivoire)

Virus Bundibugyo (anciennement Ebola Bundibugyo)

Maladie a virus Ebola

—® Amaril oo [ 3 e Fiévre jaune

—@ Dengue 1,2,3,4 oo, @ Dengue

@ OBk - E] Fiévre Hémorragique d'Omsk
@ Kyasanur oo E] ~--= FH de la forét de Kyasanur
—_— Alkhurma ................................................. ..... FH d'A'khurma

—® Ebola (anciennement Ebola Zaire) oo

e

L e

!

Orthomarburgvirus

Virus Marburg

- Maladie a virus Marburg




Introduction

e Evolution naturelle de la MVE:
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Diagnostic des filovirus : le délai est crucial !
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(persistance a vie ?)

* Ebola Zaire et Soudan:

e Effetinoculum +++

* Virémie importante mais transitoires
=> diminution rapide a partir de J5

* Persistance prolongée d’un charge virale significative
dans les fluides séminaux

* Peu de données de maniéere spécifiques pour Bundibugyo




Presentation du cas Clinique 1

* Vous étes médecin infectiologue fraichement envoyé par
MSF pour une mission de 6 semaines en lturi (Est de la
RDC) dans un centre de traitement Ebola.

* Vous prenez en charge votre premier patient

e Homme, 34 ans, 62 kg, mineur.

JO : fievre, céphalées, myalgies, anorexie.

J1 : consultation au poste de santé, alerte transmise.
J2 : admission au CTE, RT-PCR BDBV positive, Ct a 18
(charge virale élevée).

A I'admission (J2) : diarrhée profuse, vomissements
répétés, douleurs abdominales ; TAS 85 mmHg, TRC 4 s,
pouls filant, oligurie, confusion légere, glycémie 3,2
mmol/L




Questions: Traltements

QUESTION 1

Dans le cas d’un adulte atteint de MVE a EBOV (Zaire) confirmée par RT-PCR :
que recommandent les lignes directrices OMS 2022 ?

A. Remdesivir en premiere intention, avec controle de la charge virale
B. ZMapp en premiére intention

C. mAb114 (Ebanga) ou REGN-EB3 (Inmazeb), en dose unique intraveineuse, le plus
tot possible apres le diagnostic

D. Association de mAb114 et de REGN-EB3, pour obtenir un effet synergique

E. Soins de supportimmeédiats : 1 L de Ringer lactate sur 15 a 30 min puis
réévaluation a 30 min ; correction de la glycémie ; ceftriaxone IV 2 g/j ; antipaludique
; oméprazole ; paracétamol

réponse Cet E

Recommandation forte en faveur de mAb114 ou de REGN-EB3 chez

les patients atteints de MVE confirmée par RT-PCR, ainsi que chez
les nouveau-nés de 7 jours ou moins, non confirmés, nés de meres
atteintes de MVE confirmée. Les deux ne doivent pas étre
administrés ensemble : ce sont des alternatives le choix dépendant

de la disponibilité.

Doses uniques IV : mAb114 50 mg/kg sur 60 min ; REGN-EB3 150
mg/kg sur 2 a 4 h selon le poids.

Recommandations conditionnelles CONTRE ZMapp et CONTRE le
remdesivir.

Dans I'essai PALM, mortalité de 35,1 % sous mAb114 et 33,5 %
sous REGN-EB3, contre environ 50 % sous ZMapp.

QUESTION 2

Si un patient présente une maladie a virus Soudan (SUDV) confirmée. Quelle
affirmation est exacte ?

A. mAb114 et REGN-EB3 s'appliquent a I'identique, la recommandation couvrant le
genre Ebolavirus

B. Les lignes directrices OMS 2022 ne portent que sur EBOV : aucune thérapeutique
homologuée pour le SUDV

C. Le remdesivir fait I'objet d'une recommandation forte pour le SUDV

D. Le vaccin ERVEBO protege contre le virus Soudan

réponse B

Les lignes directrices précisent explicitement qu'elles « portent
uniguement sur le traitement de la maladie a virus Ebola, la
maladie provoquée par EBOV (virus Ebola Zaire) ». Quatre especes
d'Ebolavirus infectent I'étre humain : Bundibugyo, EBOV, Soudan et
Forét de Tai.

Aucune extrapolation d'espéece n'est autorisée par ce texte. MBP-
134 a été utilisé lors d'une épidémie a virus Soudan sans données
d'efficacité, ce qui a motivé son évaluation en essai randomisé.
ERVEBO est un vaccin monovalent dirigé contre la glycoprotéine du
virus Zaire.




Résultats de 'essais PALM
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* Essais randomisé au Nord-Kivu et Ituri, virus Ebola Zaire.
* 681 patients inclus du 20/11/2018 au 09/08/2019 => 673 analysés.
* Arrét précoce de I'étude sur une analyse intermédiaire de 499 patients

Mortalité de 35,1 % sous mAb114 et 33,5 % sous REGN-EB3, contre environ 50 % sous Zmapp et 53,1% pour le
remdesivir

Mulangu S, Dodd LE, Davey RT, Tshiani Mbaya O, Proschan M, Mukadi D, et al. A randomized, controlled trial of
Ebola virus disease therapeutics. N Engl J Med. 2019,;381(24):2293-303.




Bundibugyo : ce qui s'applique, ce qui ne
s'applique pas ?

QUESTION 3

Traitements spécifiques dans I'épidémie a BDBV en cours : quelle
proposition est exacte ?

A. Inmazeb et Ebanga s'appliquent par extrapolation d'espéce

B. Aucune thérapeutique homologuée : acces par essai (PARTNERS) ou usage
compassionnel, variable selon le centre

C. Le remdesivir dispose d'une AMM pour le BDBV

D. Sans traitement spécifique disponible, les soins de support peuvent étre
allégés

E. L'expérience acquise sur EBOV indique qu'un délai d'administration

constitue une perte de chance, et I'efficacité du remdesivir n'est jugée
probable qu'en administration trés précoce

réponse B et E

Aucun anticorps monoclonal ni antiviral n'est homologué contre le BDBV, et les
recommandations OMS 2022 ne couvrent que |'espece Zaire : aucune extrapolation
n'est autorisée. Les inclusions dans I'essai PARTNERS ont débuté le 2 juillet 2026 ;
I'ouverture d'un essai n'implique pas sa disponibilité sur chaque site. EBO-PEP évalue
par ailleurs I'obeldesivir, par voie orale, en prophylaxie post-exposition.

La proposition D est I'erreur a ne jamais commettre : les soins de support optimisés
restent le déterminant principal de la survie, et un traitement spécifique s'y ajoute
sans jamais s'y substituer.




Traitements spécifiques

Anticorps monoclonaux Antiviraux
MBP 134 Remdesivir — par voie Iy o
Données favorables mais limitées dans les

Utilisé dans épidémie de SUDV, pas de données
humaines d’efficacité - RCT (PARTNERS Trial)
* Dose unique de 50 mg/kg par voie IV dans 100 ml

ebolavirus

» Efficacité probable uniguement si administré
tres tot durant le cours de la maladie

* Role possible en PEP (RCT)

* Avantage possible: clairance des sanctuaires
immunitaires

de sérum physiologique - perfusion 1 heure

Obeldesivir — par voie orale
 PEP RCT (EBO-PEP)

Initier traitement précocement, experiences EBOV - délai = perte de chance



Soins de supports:

Soins infirmiers

e Soutenir le patient dans son

fonctionnement :
* La nutrition

* Elimination

* Mobilisation

* Hygiene personnelle

 Evaluation systématiques paramétres
vitaux: 4-8/jour - détecter
changements

Hydratation et
électrolytes

*Réhydrations — balance entrée/sorties
* Réhydratation orale (SRO) pour
ceux qui le peuvent
* réhydratation L.V (Ringer)
* Ringer >>NaCl 0,9%
*Prise en charges des chocs
hypovolémique (vasopresseurs si USI)
*Gestion des électrolytes
*Support du labo clinique (biologie
délocalisée)

Soutien nutritionnel

Garantir repas — aliments

thérapeutiques si nec.
Culturellement adaptés + répondre
aux demandes si possible 2
encourager a manger

Glycémie monitoring & PeC
Suivi poids-périmetre brachial
chez I'enfant
Supplémentations Vitamines



Soins de supports:

* Traitement des symptomes ++

Fievre : paracétamol (pas
d'AINS)

Vomissements : odansetron,
primpéran

Agitation : diazépam /
chlorpromazine

Convulsions : diazepam,
levetiracetam

Douleur : paracétamol -
tramadol - morphine

Diarrhée : lopéramide

Détresse respiratoire :
oxygene



Evolution

A J3 : information et consentement éclairé, inclusion dans I'essai PARTNERS
 MBP-134, dose unique de 50 mg/kg IV dans 100 mL de NaCl 0,9 %, en perfusion d’'une heure

J4 3 )6 : pertes digestives persistantes, besoins hydriques de 6 a 8 L par 24 h, bilan entrées/sorties tenu

* hypokaliémie a 2,8 mmol/L corrigée per os aprés résolution des vomissements, magnésium substitué au
préalable

Hémodynamique : reprise de la diurése apres remplissage titré, pas d'oxygénothérapie, aucune manifestation
hémorragique

J7 a J9 : apyrexie, arrét de la diarrhée, reprise alimentaire compléte, autonomie retrouvée



Questions: criteres de sortie

Nous sommes a J10 quelles sont les conditions pour laisser sortir votre patient du CTE ?

QUESTION 4

Nous sommes a J10 quelles sont les conditions pour laisser sortir votre patient du
CTE ?

A. Seulement deux RT-PCR sanguines négatives a au moins 48 heures d'intervalle

B. Apyrexie et absence de symptémes depuis 2 3 jours, amélioration clinique et
autonomie, avec RT-PCR négative a au moins 48 heures d'intervalle

C. Une seule RT-PCR négative suffit, quel que soit le délai depuis le début des
symptomes

D. Séroconversion IgG documentée

E. Aucun examen la décision est uniquement basée sur la clinique (amélioration
>72H)

réponse B

Criteres cliniques et critére biologique associés :
*  RT-PCR négative plus de 72 h apres le début des symptomes, ou RT-PCR

négative apres une premiere positivité avec amélioration clinique.

Ne pas confondre !

La regle des deux prélevements a 24 h d'intervalle
concerne la RT-PCR sur lait maternel avant reprise
de I'allaitement chez une survivante .



Cas clinique 2

* Mere, 26 ans, enceinte (2€ trimestre). Depuis 5 jours : fievre, asthénie intense,
nausées, douleurs abdominales et diarrhée. Se présente spontanément au triage

* Au triage
e Définition de cas suspect remplie pour les deux patients (fievre + symptomes
compatibles, lien épidémiologique)
* |solement immédiat en zone suspecte, patient, précautions standard + PCl
spécifique filovirus
» Test de grossesse systématique chez toute femme en age de procréer



Question cas cliniqgue 2 :

QUESTION 5

L'absence de signes hémorragiques chez la mére a ce stade de la maladie:

A. Permet d'écarter raisonnablement une maladie a filovirus

B. N'écarte pas le diagnostic : les manifestations hémorragiques sont tardives
et minoritaires

C. Impose de différer le prélevement de 48 heures

D. Oriente vers une autre étiologie de fievre hémorragique virale

réponse B

Les signes hémorragiques ne sont pas systématique présents chez les
confirmés Le tableau est dominé par la fievre et les pertes digestives,
parfois décrites comme « cholera-like »

expression descriptive et non critére diagnostique.
Les saignements sont tardifs, et inconstants
Différer un prélevement devant une suspicion est délétere : le retard

d'admission est |'un des déterminants majeurs de la Iétalité observée.




Une fievre pas s1 hémorragique et une clinique aspécifique

Une présentation surtout fébrile et digestive

Signes a la présentation, 405 cas confirmés avec données cliniques

Fievre [N 74,3 %
Diarrhée [N 67,4 % Jﬁ
Vomissements [ 66,7 %
Douleurs abdominales | 37,3 %
Dyspnée N 34,1 %
Dysphagie [N 32,8 %

Signes hémorragiques [ 10,4 %

5-10 LJj
de pertes !

—p

0,0% 20,0% 40,0% 60,0% 80,0%

Creédit photo MSF OCP

L’absence d’hémorragie ne permet pas d’écarter la maladie

Akilimali et al., NEJM, 2026



Cas clinique 2

* Prélevement sanguin acheminé au laboratoire INRB sur site ; RT-PCR BDBV positive chez |la mere

- transfert en zone confirmée

QUESTION 6
Chez cette patiente enceinte en MVE aigué, quelle conduite est conforme
aux recommandations ?

Déclencher le travail afin d'améliorer les chances de survie du foetus

Mettre en place une surveillance feetale rapprochée par échographie-
doppler

Césarienne des I'apparition de signes de souffrance foetale

Soins de support optimisés, sans geste invasif ni déclenchement pour
indication feetale

réponse D

la prise en charge de toutes les femmes enceintes doit comprendre des soins
de support optimisés.

le travail ne doit pas étre déclenché et les actes invasifs ne doivent pas étre
pratiqués pour des indications fcetales. Césarienne fortement non
recommandée.

les issues foetales sont a hautement défavorables et tout geste expose

I'équipe a des liquides gestationnels a charge virale tres élevée.

SPECIFICITES DE LA GROSSESSE

Soins de support optimisés pour toutes les femmes enceintes —
recommandation forte (qualité des données trés faible)

Aucun geste invasif a visée foetale ; pas de déclenchement du travail pour
indication foetale ; pas de césarienne

PCl : précautions standard + mesures spécifiques filovirus maintenues jusqu'au
terme de la grossesse ; espace de prise en charge et d'accouchement dédié et
privé

Information et accompagnement : Les pertes feetales sonta 77 % au 1 er
trimestre IC (45-98 %) et I’hétérogénéité majeure (12 = 96 %). Mortalité néonatale
majeure > 90%.

Pronostic maternel : |étalité = 68 % (IC 95 % 50—-84) ; pas de surrisque démontré
par rapport aux femmes non enceintes (RR 1,18 ; IC 95 % 0,59-2,35), mais
effectifs insuffisants et donnée de qualités insuffisantes pour I'exclure. Aucune
donnée fiable de stratification par trimestre. Données Virus Zaire

Kayem ND, Benson C, Aye CYL, Barker S, Tome M, Kennedy S, et al. Ebola virus disease in pregnancy: a
systematic review and meta-analysis. Trans R Soc Trop Med Hyg. 2022;116(6):509-22



Evolution cas clinique 2

Dégradation : vomissements incoercibles, tachypnée,
confusion, hypotension sévere, temps de recoloration
capillaire > 3 s, oligurie persistante - choc
hypovolémique et septique

Apparition d’Hémorragie digestive haute avec
mélaena abondants,

Complication obstétricale : fausse couche spontanée
hémorragique avec expulsion foetale. Liquide
amniotique, placenta et tissus foetaux a charge virale
tres élevée

QUESTION 7

Hémorragie digestive et obstétrical avec instabilité hémodynamique : quelles
propositions pour la prise en charge de cette patiente ?

A. Acide tranexamique systématique, 1 g IV puis 1 g sur 8 heures

B. Vitamine K systématique chez tout patient qui saigne

C. Oméprazole IV et soins de muqueuses ; transfusion envisagée seulement si Hb < 6
g/dL ou décompensation cardiaque, et si les pré-requis transfusionnels sont réunis

D. Misoprostol 3 comprimés voie orale ou rectale a répéter a H48 associé a un
massage utérin externe

E. Plasma frais congelé en premiére intention pour corriger la coagulopathie

réponse CetD

Pas d'acide tranexamique ni apparenté, pas de vitamine K sauf signes
évidents de malnutrition.

soins de muqueuses, oméprazole IV

Transfusion seulement si les pré-requis sont réunis (groupage sur tube

EDTA, compatibilité, ratio infirmier/patients > 1/5, Hb < 6g/dL ou signes
évidents de décompensation cardiaque (son OAP)

Pour les saignement vaginaux post-partum également possible de faire 40
IU Ocytocine dans 1L Ringers en 4h




ake home message:

Les soins de support optimisés sont le traitement : en |I'absence de thérapeutique
homologuée contre le BDBV, fluides, glycémie, électrolytes, traitement des co-
infections et nursing déterminent la survie. Les recommandations OMS sur les anticorps
monoclonaux ne couvrent que l'espece Zaire.

Le temps perdu avant I'admission ne se rattrape pas : médiane de 4,8 jours entre les
symptomes et le prélevement, et un plafond de soins rapidement atteint, expliquent
une part majeure de I'importante |étalité.

Chez la femme enceinte : soins de support optimisés sans aucun geste a visée feetale,
PCl renforceée.

Traitements spécifiques : recommandation forte de 'OMS pour mAb114 ou REGN-EB3,
mais pour la seule espece Zaire. Pour le BDBV, |'acces passe par un essai ou un usage
compassionnel, le plus tot possible, et jamais au détriment des soins de support.



Synthese:

* Quels soins pour les MVE ?

£ ! -

Soins de
conforts

Diag Traitements spécifiques (curatifs)

v

J1 14 17 J10
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