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Point épidémiologique 

• Depuis l’épidémie d’Afrique de l’Ouest
• En RDC 

• En Guinée  
• 1 épidémie
• Février-juin 2021
• 16 cas, 12 décès 

Num 
d'épidémie

Région(s) 
touchée(s)

Zone(s) de santé(s) 
touchée(s) Date de début Date de fin Sous-type de virus Nombre de 

cas 

Nombre de 
décès chez les 

cas 

Létalité 
(%)

9ème Equateur Wangata, Bikoro 08-mai-18 24-juil-18 Ebola Zaïre 54 33 61
10ème NK / Ituri Béni / Katwa / Mambassa 1 aout 2018 25-juin-20 Ebola Zaïre 3470 2280 66
11ème Equateur Mbandaka 01-juin-20 18-nov-20 Ebola Zaïre 130 55 42
12ème Nord Kivu Biena, Butembo 07 Fevrier 2021 03-mai-21 Ebola Zaïre 12 6 50
13ème NK Béni 08-oct-21 16-déc-21 Ebola Zaïre 11 9 82



Mode de résurgence : nouveau paradigme 

Keita et al 



Analyse de l’ émergence guinéenne 
• Cas index présumé : infirmière sans antécédents connus (ni son 

mari ni ses contacts proches) de MVE

• MAIS, dans sa famille éloignée, 25 personnes ont été infectées en 
2014-2016 dont 5 ont survécu

• Hypothèses : 

- Le « cas index présumé » était porteur sain de 2014-2016 et 
l’épidémie 2021 est liée a une résurgence chez cet individu 

- Le « cas index présumé » n’est pas le « vrai cas index »
- Le « vrai cas index » était porteur sain et a transmit le virus au 

cas index présumé 
- Transmission sexuelle ? 



Mbala P et al, april 2021 

Case report : 
- Patient vacciné (décembre 2018) qui est diagnostiqué Ebola en juin 2019 (symptôme + PCR)
- Traitement reçu : Mab 114 + soins de support le 16 juin 2019
- Sortie d’hospitalisation le 29 juin 2019 : 2 PCR consécutives négatives 
- Sperme négatif le 27 aout 2019 

- 25 novembre 2019 : syndrome grippal puis saignements 
- 2 décembre 2019 : admission au CTE avec 3 PCR positives
- 5 décembre 2019 : décès du patient

- 29 cas secondaires de MVE 

Ne diffèrent que 
par 2 mutations 
=> rechute 



Essai PALM  

• Essai thérapeutique contrôlé 
randomisé
• Au cours de la 10ème épidémie de 

RDC (Nord Kivu et Ituri)
• Bras control = Zmapp
• Bras d’intervention 

• Mab114
• REGENERON 
• Remdesivir

• Inclusion des femmes enceintes et 
des enfants



• 681 patients inclus
• 42% avec Ct<22
• Inclusion 5 jours (médiane) après le début des symptômes
• 25% des inclus avait été vaccines au préalable (dont 40% depuis plus de 10 

jours)



Etude EVISTA

• Cohorte prospective multicentrique 
• Au cours de la 10ème épidémie de RDC (dans 3 CTE du Nord Kivu)

• 711 patients inclus 

• Inclusions concomitantes à l’essai PALM (N=681)
• Description clinique, biologique et des soins de supports reçus par les patients 

inclus ou non dans PALM 

• Développent et validation d’un score clinico-biologique (PREDS) : 
• Estimation du risque de décès à J28

• Manuscrit soumis …  



Traitement de la MVE: perspectives

• Enjeux 
• Persistance virale (gites sanctuaires) 

=> épidémies 
• Mortalité élevée chez les patients présentant une charge virale élevée (Ct<22) 

• Stratégies 
• Nouveaux médicaments

• Efficace sur les maladies sévères 
• Pénétration dans les gites sanctuaires

• Multi thérapies



Traitement de la MVE: perspectives

• Pipeline des médicaments actifs sur le virus Ebola 
• Favipiravir
• Galidesvir
• Remdesivir
• …



Favipiravir : l’essai JIKI 

• Essai multicentrique monobras non randomisé dans 4 CTE en Guinée entre 
décembre 2014 et avril 2015
• Intervention : 

• favipiravir (DC 6g puis 1200mg x 2/j pendant 10 jours, administration orale)
• + standard de soin 

• 111 patients inclus 
• Mortalité 

• Si Ct≥ 20 => 20%
• Si Ct<20 => 91%

• Bonne tolérance du favipiravir
• Ct et créatinine à « baseline » fortement associés a la mortalité 

Sissoko et al, Plos Med, 2016



Favipiravir : suite
• JIKI PK 
• Les doses administrée n’ont pas aZeint l’objec\f PK fixé 

Nguyen et al, Plos NTD, 2017 

• FAVIDOSE : essai phase 1 avec escalade de dose
• J1 : 2400 mg BID ; J2 à J13 : 1600 mg BID ; J14 : 1600 mg le ma\n.
• J1 : 2400 mg BID ; J2 à J13 : 2000 mg BID ; J14 : 2000 mg le ma\n. 
• J1 : 2400 mg BID ; J2 à J13 : 2400 mg BID ; J14 : 2400 mg le ma\n. 



Remdesivir
• N’a pas démontré de supériorité VS Zmapp dans PALM

• Posologie : DC 200mg à J0 puis 100mg/j pendant 9 à 13 jours selon CV 

MAIS
• Activité in vitro plus large 

• Sudan virus
• Marburg virus 

• Pénétration dans les gites (testicules, cerveau, œil) Warren et al, Nature 2016

• PREVAIL IV : Remdesivir (100mg/j pendant 5j) VS placebo 
• 38 hommes avec PCR + dans le sperme inclus 
• « We found a statistically significant decrease during the follow-up phase (M2-M6) in mean 

ANR* in the remdesivir arm compared with placebo of 15 % (P = .041), but no significant 
difference during the treatment phase (D1-D28) » 

*ANR = assay negativity rate 
Higgs et al, CID, 2021



Galidesvir

• Analogue nucleosidique de la polymerase
des virus à ARN 

• Efficacité chez l’animal (rongeur et NHP)
• EBOV 
• Marburg virus
• Fièvre jaune 
• Zika
• Fièvre de la vallée du rift

• Phase 1 finalisée (non publiée)
• Administration IV ou IM 
• Evalué sur COVID-19 au Bresil (RCT) 

Julander et al, Antiviral reserach, 2021
Warren et al, Nature, 2014



Multi thérapies : l’avenir ? 



Prophylaxie post exposition (PPE) 

• Stratégie actuelle pour les contacts de MVE => vaccination r-VSV-ZEBOV
• MAIS 

• Contact à haut risque => taux de transmission de 50-80% 
Bower et al, EID, 2016

• Pas de production d’Ac vaccinaux avant J10 post vaccination
Agnandji NEJM, 2016; Regules NEJM, 2017; Huttner Lancet Infect Dis 2015

• Vaccination chez les contacts à haut risque => risque de MVE
• Essai Ebola ca suffit : parmi les 21 contacts qui ont développé la maladie malgré la 

vaccination, 20 étaient des contacts à haut risque
Henao-Restrepo, The Lancet, 2017

• Quelle stratégie de PPE pour les contacts à haut risque ?



• 23 contacts à haut risque non vaccinés
• 8 enfants < 10 ans 
• 2 traités à la naissance

• PPE reçue 1 jour après le contact (médiane)
• Médicament administré :
• 21 Mab114
• 2 Regeneron

• Suivi clinique et virologique = 14 jours 
• Pas de cas de MVE



PPE : perspectives 

• Definition des contacts à haut risque
• Essai thérapeutique évaluant l’efficacité de la PPE chez les contacts à 

haut risque
• Mab VS Vaccin VS Mab+vaccin ? 

• Essai de phase 2A évaluant l’interaction entre Mab et Vaccin (IMOVA)
• Même cible virale (GP)
• Inhibition de la réponse vaccinale par le Mab ?



PREVAC 

• Essai de phase 2 randomisé contrôlé (placebo) en double aveugle 
évaluant la safety et l’immunogenicité de 3 stratégies vaccinales 
contre la MVE : 
• Ad26-ZEBOV puis MVA-BN-Filo à J56
• r-VSV-ZEBOV puis placebo à J56
• r-VSV-ZEBOV puis r-VSV-ZEBOV à J56

• CJP : IgG à M12
• Inclusions : 1400 adultes et 1400 enfants 
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