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Sigles et abréviations

AFRO Bureau régional de U’Afrique (au sein de ’OMS)

ARN Acide ribonucléique

CcT Seuil de cycle

CTE Centre de traitement d’Ebola

EPI Equipement de protection individuelle

EBOV Virus Ebola Zaire

FNUAP Fonds des Nations Unies pour la population

GRADE Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation

PCI Prévention et controle des infections

MEURI Utilisation contrdlée en situation d’urgence d’interventions non homologuées
MVE Maladie a virus Ebola (« MVE aigué » désigne la maladie a virus Ebola confirmée

en laboratoire (virémie positive) et symptomatique)

OMS Organisation mondiale de la Santé

PICO Population, Intervention, Comparaison et Résultat

RT-PCR transcription inverse-amplification génique (par réaction de polymérisation
en chaine)

SAGE Groupe stratégique consultatif d’experts (en matiére d’immunisation)

UNICEF Fonds des Nations Unies pour l’enfance
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Résumé d’orientation

La République démocratique du Congo est actuellement confrontée a la deuxiéme plus grande
épidémie de maladie a virus Ebola (MVE) de Uhistoire (1), aprés celle qui a sévi en Afrique de
’Ouest de 2014 a 2016 et qui, selon les estimations, a touché 28 000 personnes. Des essais
expérimentaux de traitements et de vaccins sont en cours, mais les données sur la grossesse

et Uallaitement dans le contexte de la MVE restent limitées (2,3). En effet, il existe peu de
données scientifiques sur la meilleure maniére de traiter les cas suspectés ou confirmés de MVE
parmi les femmes enceintes ou allaitantes. Les rapports historiques indiquent que parmi les
femmes atteintes de la MVE en période de grossesse, le taux de mortalité et de morbidité est
accru, tandis que le taux d’issues défavorables de la grossesse est proche de 100 pour cent (4,5).

Pour sauver la vie de ces femmes et de leurs nourrissons, atténuer les complications et limiter
la propagation de la maladie, il est crucial d’élaborer des recommandations sur la prévention,
le traitement et la surveillance des femmes exposées au virus Ebola, qui contractent la

maladie pendant la grossesse ou ’allaitement, ou qui y survivent pendant la grossesse. Les
présentes lignes directrices constituent la premiere publication du genre a fournir de telles
recommandations. Elles concernent également la surveillance et la prise en charge des
grossesses en cours et des événements indésirables liés a la grossesse, la manipulation de
liquides biologiques et liés a la grossesse lors d’une infection aigué et apres guérison de la mere,
ainsi que la prise en charge des grossesses ultérieures parmi les survivantes de la MVE.

Ces lignes directrices revétiront un intérét pour les responsables des politiques de santé,

les équipes de préparation et d’intervention en situation d’urgence et les agents de santé
assurant le traitement des femmes enceintes ou allaitantes dans le contexte de la MVE. Elles
s’inscrivent dans le cadre de ’objectif de I’OMS qui vise a garantir a un milliard de personnes
supplémentaires une meilleure protection face aux situations d’urgence sanitaire en prenant des
mesures portant sur la mortalité maternelle, la survie néonatale et la transmission du virus Ebola
dans le contexte d’une flambée épidémique de cette maladie.

Les recommandations spécifiques s’appliquent a six domaines, notamment : (i) la prise en charge
de la maladie a virus Ebola parmi les femmes enceintes; (ii) la prise en charge des grossesses
parmi les femmes atteintes de la MVE pendant leur grossesse et parmi les survivantes d’Ebola
pendant la grossesse; (iii) les mesures de prévention et de lutte contre U'infection (PCl) parmi
les femmes enceintes atteintes de la MVE aigué ou qui ont été guéries pendant la grossesse (la
conception étant survenue avant ’infection par la MVE); (iv) les mesures PCI pour les femmes
qui tombent enceintes apres avoir été guéries d’Ebola (qui ont concu aprés avoir contracté la
maladie); (v) les femmes allaitantes et atteintes de la MVE aigué ou y ayant survécu; et (vi)

les recommandations relatives a la vaccination des femmes enceintes exposées a la MVE. Il
convient de noter que certaines recommandations s’appliquent a des situations spécifiques, ainsi
qu’au contexte de recherches rigoureuses, comme ’utilisation de traitements thérapeutiques
expérimentaux parmi les femmes enceintes.

Les présentes lignes directrices ont été élaborées conformément au WHO Handbook for
Guideline Development (Manuel de ’OMS pour |’élaboration des lignes directrices), avec le
soutien d’un Comité d’orientation spécial de ’OMS pour ’élaboration des lignes directrices

et d’un Groupe d’experts internationaux pour ’élaboration des lignes directrices, chargés

de formuler les recommandations. Des discussions thématiques exploratoires ont permis

de déterminer les domaines d’intervention et les questions clés abordées dans le cadre

d’un examen systématique. La qualité des données relatives aux principaux résultats a été
évaluée selon le systeme GRADE (Grading of Recommendations Assessment, Development

and Evaluation), puis au moyen d’un cadre décisionnel fondé sur des données factuelles

pour [’analyse des données disponibles relatives aux questions spécifiques. Une consultation
technique d’experts du Groupe d’élaboration des lignes directrices a eu lieu les 4 et 5 juin

2019 a Genéve (Suisse). Avant cette consultation, les formulaires de déclaration d’intérét de
[’OMS ont été examinés et approuvés. Le Groupe d’élaboration des lignes directrices a évalué la
version préliminaire des lignes directrices et les rapports des examinateurs externes avant que le
Comité d’examen des lignes directrices de |’OMS n’approuve la version définitive.
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Types de recommandations :
1. Recommandée : U'intervention ou l’option devrait étre mise en ceuvre.
2. Non recommandée : Uintervention ou l’option ne devrait pas étre mise en ceuvre.

3. Insuffisance de données pour faire une recommandation : il n’existe pas suffisamment
de données pour déterminer si la mise en ceuvre de U'intervention ou de ’option serait
bénéfique.

4. Recommandée uniquement dans des contextes spécifiques : l’intervention ou [’option
n’est applicable que sous certaines conditions, dans des contextes bien définis ou a des
populations spécifiques, et ne doit étre réalisée que dans ces cas.

5. Recommandée uniquement dans le cadre de recherches rigoureuses : il existe des
incertitudes importantes concernant l’intervention ou ’option. Dans une telle situation,
Uintervention ou l’option ne doit étre réalisée a grande échelle que sous forme de
recherches au terme desquelles on pourra répondre aux questions et aux incertitudes
liées a Uefficacité, a I’acceptabilité et a la faisabilité.

Recommandations clés

Recommandation Type de Force de la Evaluation

recommandation | recommandation | de la qualité
des données

Traitement des femmes enceintes atteintes de la MVE

1. La prise en charge clinique de toutes les femmes Recommandée Forte Trés faible
enceintes devrait englober des soins de support optimisés.

2. Dans le cadre de recherches rigoureuses ou Recommandée Forte Trés faible
conformément au protocole Utilisation controlée en dans le cadre

situation d’urgence d’interventions non homologuées de recherches

(MEURI) (6), Uutilisation de thérapies expérimentales REGN- | rigoureuses ou
EB3 et mAb114 peut étre proposée aux femmes enceintes de contextes
atteintes de la MVE (6,12,51). spécifiques

Avortement provoqué et déclenchement artificiel du travail parmi les femmes atteintes de la MVE aigué ou aprés
leur guérison

3. Le travail ne devrait pas étre déclenché pour des Recommandée Forte Trés faible
indications foetales parmi les femmes enceintes atteintes
de la MVE aiguée.

Mesures de lutte contre [’infection parmi les femmes enceintes atteintes de la MVE

4. Les actes invasifs ne devraient pas étre pratiqués Recommandée Forte Trés faible
pour des indications foetales parmi les femmes enceintes
atteintes de la MVE aigué.

5. Toutes les femmes enceintes atteintes de la MVE aigué Recommandée Forte Trés faible
devraient étre prises en charge en appliquant les précautions
standard et les mesures PCl spécifiques a Ebola.

6. Toutes les femmes enceintes qui se sont rétablies de Recommandée Forte Trés faible
la MVE (avec conception antérieure a la MVE) devraient
étre aidées et encouragées a recevoir des soins prénatals
fréquents. S’il n’existe pas de risque d’exposition aux
liquides liés a la grossesse pendant la visite, seules des
précautions standard sont requises. Les complications liées
a l’accouchement et a la grossesse devraient étre prises en
charge dans les centres de soins obstétricaux et les mesures
PCI spécifiques a Ebola appliquées en plus des précautions
standard (53,54).

(Suite a la page suivante)
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(Suite)

7. Parmi les femmes survivantes de la MVE qui tombent
enceintes par la suite (avec conception apres la MVE
aigué), il convient d’appliquer les précautions PCI
standard.

Recommandée

Forte

Tres faible

8. L’ablation chirurgicale du tissu foetal de ["utérus aprés
le décés de la mére des suites de la MVE (parfois appelée
«césarienne post-mortem») peut présenter un risque

de transmission aux contacts et devrait étre fortement
déconseillée.

Recommandée

Forte

Tres faible

Mesures de prévention et de lutte contre l’infection parmi les femmes allaitante

s dans le contexte de la MVE

9. L’allaitement maternel devrait étre interrompu pour
les cas suspectés ou confirmés de MVE parmi les femmes
allaitantes ou les nourrissons allaités. Ces derniers
devraient étre séparés de la mére allaitante et recevoir
un substitut du lait maternel si nécessaire.

Recommandée

Forte

Tres faible

10. Les nourrissons qui n’ont pas fait ’objet d’une
infection confirmée par le virus Ebola et qui sont exposés
au lait maternel d’une femme atteinte de MVE devraient
étre considérés comme des contacts. Ils devraient arréter
’allaitement, recevoir un substitut du lait maternel si
nécessaire et faire ’objet d’une surveillance étroite pour
repérer ’apparition des signes et des symptomes de la
maladie pendant 21 jours. La prophylaxie post-exposition
pour la MVE peut étre envisagée pour les nourrissons
exposés au lait maternel de femmes atteintes de la

MVE, au cas par cas et conformément aux protocoles de
recherche existants.

Recommandée

Conditionnelle

Trés faible

11. Si une femme allaitante et son nourrisson sont tous
deux des cas confirmés de MVE, [’allaitement devrait étre
interrompu; ils devraient étre séparés et des substituts
appropriés du lait maternel fournis au nourrisson.
Cependant, si le nourrisson a moins de six mois et qu’aucun
substitut de lait maternel sir et approprié n’est disponible,
ou s’il ne peut pas recevoir des soins appropriés, alors
’option de ne pas les séparer et de continuer [’allaitement
peut étre envisagée.

Recommandée

Conditionnelle

Trés faible

12. Une femme survivante de la MVE, qui est guérie

d’une virémie et qui souhaite continuer l’allaitement doit
attendre d’avoir subi deux tests consécutifs négatifs sur le
lait maternel par transcription inverse-réaction en chaine
par polymérase (RT-PCR). Ces deux tests doivent étre
effectués a 24 heures d’intervalle. Pendant cette période,
’enfant doit recevoir un substitut du lait maternel.

Recommandée

Forte

Trés faible

Utilisation du vaccin rVSV-ZEBOV-GP parmi les femmes enceintes

13. Les femmes enceintes et allaitantes devraient recevoir
le vaccin préqualifié Ervebo (Merck) (rVSV-ZEBOV-GP,
vivant) lors d’une flambée active de la MVE Zaire dans les
zones touchées, dans le cadre de recherches rigoureuses
ou conformément au protocole d’usage compassionnel. La
vaccination doit se faire avec le consentement éclairé et
dans le respect des bonnes pratiques cliniques.

Recommandée
dans le cadre
de recherches
rigoureuses ou
de contextes
spécifiques

Conditionnelle

Trés faible
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Elaboration des lignes directrices

Les présentes lignes directrices ont été élaborées selon les principes directeurs universels
qui s’appliquent a la santé sexuelle et reproductive et aux droits connexes. Elles ont été
élaborées conformément au WHO Handbook for Guideline Development (Manuel de I’OMS
pour |’élaboration des lignes directrices), sous la direction d’un Comité d’orientation sur
les lignes directrices et d’un Groupe d’élaboration des lignes directrices composé d’experts
internationaux.

Collecte des données

Un examen exploratoire des données a permis d’identifier les principales questions PICO
(Population, Intervention, Comparaison, Résultat) et a servi de base a la conception de |’étude
systématique. Compte tenu de la quantité limitée de données de qualité étant ressorties de
’examen exploratoire initial, des questions PICO clés supplémentaires ont été ajoutées afin de
fournir un contexte davantage fondé sur des données factuelles pour le processus-cadre. Les
questions clés PICO sont présentées ci-apres.

Questions clés

1. Parmi les femmes enceintes atteintes de la MVE aigué, le fait d’étre traitées au moyen de
thérapies expérimentales (ZMapp, REGN-EB3, remdesivir, mAb114), en plus des soins de
support, améliore-t-il I’issue pour la mére, la grossesse ou le nouveau-né, par rapport a
’absence de traitement par des thérapies expérimentales ?

2. Parmi les femmes enceintes atteintes de la MVE aigué, |’avortement provoqué améliore-t-il
les issues de la maladie a virus Ebola aigué par rapport a I’absence d’avortement provoqué ?

3. Parmi les femmes enceintes ayant survécu a la maladie a virus Ebola, les mesures de
prévention et controle des infections spécifiques a Ebola doivent-elles étre maintenues
jusqu’a Uinterruption de la grossesse afin de réduire le risque de transmission de la MVE liée
aux soins de santé et au sein des ménages ?

4. Parmi les survivantes d’Ebola qui tombent enceintes apres la maladie, faudrait-il maintenir
les mesures PCl spécifiques a Ebola jusqu’a U'interruption de la grossesse afin de réduire le
risque de transmission au sein des ménages et pendant les soins ?

5. Parmi les femmes enceintes exposées a des patients atteints de la maladie a virus Ebola aigué
ou a leurs liquides biologiques, le fait de recevoir le vaccin rVSV-ZEBOV contre le virus Ebola
pendant la grossesse diminue-t-il le risque de MVE aigué, par rapport a l’absence de vaccin
rVSV-ZEBOV contre le virus Ebola ?

Questions contextuelles

1. Parmi les femmes en age de procréer atteintes de la MVE, le fait d’étre enceinte influe-t-il
sur l'issue de la MVE ?

2. Parmi les femmes enceintes, quels sont les effets de la MVE sur les issues maternelles,
néonatales et de grossesse ?

3. Parmi les survivantes d’Ebola, le fait d’étre enceinte, en post-partum ou d’avoir subi un
avortement a-t-il des effets sur la persistance du virus dans les liquides biologiques tels que
le lait maternel et les autres liquides et tissus biologiques liés a la grossesse ?

4. Parmi les femmes atteintes de la MVE, le fait d’avoir contracté la maladie influe-t-il sur
issue de la grossesse ?

5. Les personnes exposées au lait maternel de femmes atteintes ou survivantes d’Ebola
courent-elles un risque accru de contracter le virus ?
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6. Quelles sont les caractéristiques des méthodes de diagnostic utilisées pour la MVE parmi
les femmes enceintes ?

7. Parmi les femmes exposées a des patients atteints de la MVE aigué, le fait d’étre enceinte
augmente-t-il le risque d’infection par le virus Ebola ?

Dans le cadre d’une revue systématique de la littérature, des bases de données de
recherche médicale (par exemple Cinahl, Cochrane Library, Embase, Global Health, Medline,
Popline, Web of Science Core Collection et WHO Global Index Medicus) ont été consultées et
les listes de référence des principaux articles et publications récents ont été examinées. Un
examen paralléle de la « littérature grise » a permis de consulter d’autres bases de données,
des sites Web d’organisations sanitaires, des recueils d’actes de conférences, des registres
cliniques et des moteurs de recherche Internet. Des experts ont également été directement
contactés. Deux experts ont ensuite examiné de maniére indépendante les études clés,
évalué la qualité des recherches et synthétisé les données. Un autre examen exploratoire a
été effectué (comprenant un total de 13 articles), portant sur un ou plusieurs des domaines
suivants : utilisation des ressources, faisabilité et applicabilité des recommandations et
considérations pour la mise en ceuvre.

Qualité des données

La qualité des données se définit comme la mesure dans laquelle on peut étre slr que les
estimations de ’effet ou de ’association sont suffisantes pour étayer une recommandation
particuliére. Dans le cadre du systéme GRADE, la qualité des données est classée comme
étant bonne, moyenne, faible ou trés faible. Une qualité des données faible ou trés faible
n’implique pas nécessairement que les études ont été menées incorrectement, mais que la
conception de I’étude ou les données n’étaient pas optimales pour répondre a une question
PICO et élaborer la recommandation.

Un cadre décisionnel fondé sur des données factuelles a orienté les discussions et la prise de
décisions. Des tableaux d’analyse risques-avantages ont été compilés pour les quatre questions
clés PICO. Ils englobent : (i) les données disponibles et leur qualité; (ii) l’équilibre entre

les effets souhaitables et indésirables pour l’intervention en question; (iii) les valeurs et les
préférences liées aux interventions pour les différentes parties prenantes et dans différents
contextes; (iv) Uutilisation des ressources; (v) la faisabilité des recommandations; (vi)
Uapplicabilité; (vii) les considérations relatives a la mise en ceuvre; et (viii) les priorités de
recherche.

Le Groupe d’élaboration des lignes directrices a examiné les informations concernant les
quatre questions clés PICO et leurs analyses selon le systéme GRADE, et a proposé des
recommandations. Le manque général de littérature publiée et « grise » jugée pertinente
pour les questions PICO a été noté, et tous les résultats ont été considérés comme ayant
des profils de données de qualité faible a trées faible. Les recommandations proposées

ont été examinées en tenant compte des analyses selon le systeme GRADE, des aspects
risques-avantages et des considérations relatives a la mise en ceuvre. Les discussions se
sont déroulées en sessions de groupe en présence de tous les membres. Un consensus a été
recherché sur chaque recommandation, notamment sur la force de la recommandation et la
qualité des données, comme indiqué. Les points de désaccord ont fait l’objet de débats lors
des sessions de groupe.

Les lignes directrices ont été examinées par des experts externes. Les recommandations
définitives du Groupe d’élaboration des lignes directrices n’ont pas été modifiées par les
experts externes, si ce n’est pour en assurer la clarté et la lisibilité. En outre, [’examen
externe a fourni un retour d’information structuré sur ’exactitude, la présentation et ’utilité
générale des lignes directrices. Grace a une représentation de différents pays, régions et
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perspectives, le processus d’examen par les pairs a confirmé un fort soutien général aux
recommandations proposées. Les suggestions et commentaires recus ont été intégrés. En
outre, les recommandations et les tableaux risques-avantages proposés ont été finalisés. Les
lignes directrices ont été approuvées par le Comité d’examen des lignes directrices de |’OMS
en décembre 2019.

Plans de mise a jour

L’OMS suivra de prés les données émergentes qui se rapportent aux sujets abordés dans
les lignes directrices. Le document complet des lignes directrices sera réexaminé en 2024,
a moins que de nouveaux éléments d’information importants ne justifient un réexamen
plus tot que prévu.

Diffusion, adaptation, mise en ceuvre et
évaluation

L’OMS, en collaboration avec d’autres organes onusiens et partenaires de mise en ceuvre,
prévoit une diffusion et une mise en ceuvre rapides des nouvelles recommandations figurant
dans ces lignes directrices. Les principales étapes de la diffusion sont décrites ci-apres.

1. La publication en ligne des lignes directrices avec une édition imprimée limitée en anglais.

2. Une traduction francaise du résumé et des lignes directrices complétes sera disponible
en ligne. La traduction dans d’autres langues peut étre prise en charge par le Siége a la
demande des bureaux régionaux de I’OMS.

3. Des outils d’adaptation seront mis au point pour aider les pays a prioriser les ressources
limitées et a faciliter une mise en ceuvre efficace au fil du le temps. Ce soutien sera assuré
au moyen de réunions de planification, d’ateliers et de conférences auxquels participeront
des partenaires nationaux et internationaux. L’OMS suivra de pres les nouvelles données qui
se rapportent aux sujets abordés, et celles-ci seront réexaminées en 2024, a moins que de
nouveaux éléments probants ne justifient un réexamen plus tot que prévu.

Recommandations

Types de recommandation

Les recommandations ont été formulées par le Groupe d’élaboration des lignes directrices, qui
les a classées sur la base des catégories suivantes :

1. Recommandée : l'intervention ou l’option devrait étre mise en ceuvre.
2. Non recommandée : intervention ou l’option ne devrait pas étre mise en ceuvre.

3. Insuffisance de données pour faire une recommandation : il n’existe pas suffisamment
de données pour déterminer si la mise en ceuvre de l'intervention ou de ’option serait
bénéfique.

4. Recommandée uniquement dans des contextes spécifiques : ’intervention ou [’option
n’est applicable que sous certaines conditions, dans des contextes bien définis ou a des
populations spécifiques, et ne doit étre réalisée que dans ces cas.

5. Recommandée uniquement dans le cadre de recherches rigoureuses : il existe des
incertitudes importantes concernant l’intervention ou l’option. Dans une telle situation,
'intervention ou ’option ne doit étre réalisée a grande échelle que sous forme de
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recherches au terme desquelles on pourra répondre aux questions et aux incertitudes liées
a Uefficacité, a "acceptabilité et a la faisabilité.

Remarque : Dans les présentes lignes directrices, certaines recommandations sont concues
pour étre appliquées a des contextes spécifiques, ainsi que dans le contexte de recherches
rigoureuses. Elles s’appliquent spécifiquement a lutilisation de thérapies expérimentales
parmi les femmes enceintes, laquelle est recommandée a la fois dans le cadre du protocole
MEURI et dans les situations de recherche.

Principes directeurs

L’acces a des soins équitables et respectueux devrait étre un acquis. Les femmes devraient
avoir la possibilité de faire des choix en matiére de santé reproductive, notamment en ce
qui concerne la poursuite ou Uinterruption de grossesse, apres étre informées de toutes les
options disponibles. Les décisions devraient tenir compte des risques liés a la MVE pendant la
grossesse et intégrer tant les valeurs personnelles de la femme que sa situation individuelle.
Les femmes devraient étre soutenues dans leurs choix.

1. Traitement des femmes enceintes atteintes de la MVE aiguée

RECOMMANDATION 1 : La prise en charge clinique de toutes les femmes enceintes devrait intégrer
des soins de support optimisés.

Force de la recommandation : forte. Qualité des données : trés faible.
RECOMMANDATION 2 : Dans le cadre de recherches rigoureuses ou conformément au protocole
MEURI, [’utilisation des thérapies expérimentales REGN-EB3 ou mAb114 peut étre proposée aux

femmes enceintes atteintes de la MVE.

Force de la recommandation : forte. Qualité des données : tres faible.

Remarques

1. Les soins de support optimisés comprennent |’évaluation et la réévaluation systématiques
des patients atteints de MVE, la réanimation liquidienne, la surveillance et la correction des
électrolytes, la surveillance et la gestion du taux de glucose, le traitement des co-infections
potentielles et le soutien nutritionnel. Les soins symptomatiques, ainsi que la prévention et la
gestion des complications, devraient toujours étre assurés (8).

2. D’apres les données recueillies auprés de populations adultes, l’application des principes de soins
de support optimisés aux femmes enceintes atteintes de la MVE est susceptible de réduire la
mortalité et d’avoir un impact positif sur I’évolution de la maladie (8).

3. Lutilisation de la réanimation liquidienne parmi les femmes enceintes atteintes de la MVE,
comme la réhydratation orale et ’administration par voie parentérale de liquides cliniguement
appropriés, n’a pas été spécifiquement évaluée. Toutefois, parmi les adultes atteints de MVE, la
correction de la déplétion du volume intravasculaire par une réanimation liquidienne adéquate
améliore probablement la survie (8).

4. Lorsqu’ils sont disponibles, les soins intensifs tels que la ventilation non invasive, l’intubation
avec ventilation mécanique, Uinsertion d’un cathéter veineux central avec soutien vasopresseur
ou la thérapie de remplacement rénal bénéficieront probablement aux femmes enceintes
atteintes de la MVE, avec un impact similaire a celui observé chez les adultes atteints de MVE.

(Suite a la page suivante)
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(Suite)

5. Le Groupe d’experts MEURI recommande que « ’accés et U'utilisation des thérapies expérimentales
dans le cadre du protocole MEURI [soient] soigneusement examinés pour chaque patient, notamment
pour les populations vulnérables telles que les femmes enceintes et les patients pédiatriques, selon
ce qui est approprié compte tenu des données disponibles. Le Groupe d’experts recommande,
d’une maniére générale, de prendre en compte des facteurs tels que la gravité de la maladie et
les risques/bénéfices de la thérapie expérimentale (y compris les effets indésirables au sein des
populations enceintes ou pédiatriques) (6).

6. Les femmes enceintes atteintes de la MVE aigué qui ne suivent pas de traitement expérimental
ou compassionnel présentent des taux tres élevés (> 95 pour cent) d’avortements spontanés et de
mortalité foetale ou néonatale.

Pour un complément d’informations concernant les recommandations 1 et 2, voir les publications de ’OMS
suivantes : «Soins de support optimisés pour la maladie a virus Ebola : procédures de gestion clinique
standard» (8), «Notes for the record : Consultation on monitored emergency use of unregistered and
investigational interventions (MEURI) for Ebola virus disease» (6), et «Lignes directrices pour la gestion des
questions éthiques lors des flambées de maladies infectieuses » (57).

Résumé des données et considérations

Soins de support optimisés

En 2018, un groupe multidisciplinaire d’experts internationaux a formulé des recommandations
fondées sur des données factuelles pour la prestation de soins de support optimisés aux
personnes atteintes de la MVE aigué. Ces recommandations avaient été élaborées sur la

base de la qualité des données, mais aussi sur la base des avantages, des inconvénients,

des valeurs et des préférences. La majorité des recommandations, notamment la thérapie

par réhydratation, ’évaluation systématique des signes vitaux et |’évaluation biochimique,

ont été fortement conseillées pour tous les cas suspectés, probables ou confirmés de MVE
comme mesures a prendre pour réduire le taux de mortalité et optimiser les soins (7). Ces
recommandations ont été adaptées pour les lignes directrices de [’OMS relatives aux « Soins de
support optimisés pour la maladie a virus Ebola » parmi les adultes et les enfants (8).

Thérapies expérimentales

L’utilisation de thérapies expérimentales parmi les femmes enceintes atteintes de la MVE
aigué est décrite dans trois rapports publics (3,9, 10). Lors de la flambée qui a sévi entre 2014
et 2016, van Griensven et al. ont mené une étude comparative non randomisée utilisant du
plasma de convalescent. Parmi les 84 participants, huit femmes enceintes ont été traitées au
moyen de plasma de convalescent, en plus des soins de support. Le taux de mortalité était de
25 pour cent parmi les femmes enceintes et de 32 pour cent parmi les femmes non enceintes
aprés avoir recu le traitement au plasma. Par rapport aux témoins historiques souffrant de la
MVE, U'une des deux femmes enceintes est décédée des suites de la MVE, mais la grossesse
dans le groupe témoin n’avait pas fait [’objet d’une documentation compléte (3).

Une femme enceinte atteinte de MVE a été traitée au favipiravir en plus des soins de support
pendant la flambée de 2014-2016 (9,10). Un travail prématuré s’est déclenché chez la femme
et elle est décédée des suites d’un choc hémorragique. Son nouveau-né a été testé positif

au virus Ebola et a fait ’objet de thérapies expérimentales. L’enfant est devenu le premier
survivant connu de MVE congénitale, et un examen a [’age de 12 mois a révélé une croissance
normale et une guérison compléte de la MVE (9,10).

L’innocuité et Uefficacité de certaines thérapies expérimentales (ZMapp, remdesivir,
mAb114, REGN-EB3) sont en cours d’évaluation dans le cadre d’une étude randomisée, la
grossesse ne faisant pas partie des critéres d’exclusion de ladite étude (11). Des analyses
intermédiaires ont indiqué une amélioration des résultats découlant des traitements
incluant le REGN-EB3 ou le mAb114, et 'arrét anticipé de ’essai a donc été recommandé.
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L’efficacité de ces traitements parmi les femmes enceintes en particulier n’est pas encore
établie (12).

En outre, ’OMS a réuni un groupe d’experts sur les thérapies expérimentales s’appuyant sur le
protocole éthique MEURI. Le groupe a recommandé que des thérapies expérimentales soient
envisagées au sein des populations vulnérables telles que les femmes enceintes et que, jusqu’a
preuve du contraire, les femmes enceintes recoivent des traitements semblables a ceux qui
sont administrés aux femmes non enceintes. Etant donné que le nombre de nourrissons nés

de femmes atteintes de la MVE qui survivent est tres faible, les effets tératogenes ont été
considérés comme secondaires pour la santé de la mére. Cependant, les risques et les avantages
devraient étre mis en évidence dans les procédures de consentement éclairé (6).

2. Avortement provoqué et déclenchement artificiel du
travail parmi les femmes atteintes de la MVE aigue

RECOMMANDATION 3 : Le travail ne devrait pas étre déclenché pour des indications foetales parmi
les femmes enceintes atteintes de la MVE.

Force de la recommandation : forte. Qualité des données : trés faible.

Remarques

1. Il n’existe pas suffisamment de données pour déterminer si |’avortement provoqué ou le
déclenchement du travail a un impact sur Uissue de la MVE aigué pour les femmes. Aucune
recommandation ne peut étre faite.

2. Les femmes enceintes atteintes de la MVE aigué ou s’en étant rétablies (avec conception avant
la MVE) qui subissent un avortement provoqué, incomplet ou spontané devraient bénéficier des
soins post-avortement décrits dans les lignes directrices de I’OMS intitulées «Avortement sécurisé :
directives techniques et stratégiques a U'intention des systémes de santé » (13). Les femmes
devraient recevoir des instructions sur la maniére de manipuler les échantillons potentiellement
infectieux (tels que les produits de la conception) en utilisant des mesures PCI spécifiques a Ebola
et des EPI.

3. Les femmes enceintes survivantes d’Ebola devraient bénéficier de conseils et recevoir les
informations nécessaires concernant les risques de MVE qui ont des effets sur l’issue de la grossesse,
comme le risque d’infectiosité persistante des tissus et des liquides liés a la grossesse apres
rétablissement de la MVE. Ces informations sont nécessaires aux femmes pour une prise de décision
éclairée quant a leur choix de poursuivre la grossesse ou de subir un avortement provoqué.

4. Les autorités sanitaires devraient prendre des mesures pour améliorer ’accés des femmes a toutes
les options de reproduction pertinentes pendant une flambée de maladie a virus Ebola, notamment
’avortement sans risque et ’accés aux contraceptifs. Les mémes autorités devraient en outre
veiller a ce que ’accés aux options de reproduction ne soit pas compromis par le statut socio-
économique, culturel, racial ou religieux d’une femme (55).

5. Les survivantes d’Ebola qui souhaitent interrompre une grossesse devraient recevoir des
informations précises sur leurs options et avoir accés a un avortement sir, tout comme a des soins
post-avortement (13,45). Elles devraient étre soutenues dans leurs choix concernant la poursuite ou
interruption de leur grossesse.

6. Les femmes enceintes survivantes d’Ebola (avec conception antérieure a la maladie) peuvent
choisir de subir un avortement provoqué. En raison du risque de persistance du virus dans les tissus
et les liquides liés a la grossesse, |’avortement médical (utilisation de médicaments, notamment
le misoprostol, avec ou sans mifépristone si possible) est préférable a |’avortement chirurgical
(utilisation de procédures transcervicales), car ce dernier peut augmenter le risque de transmission
du virus Ebola en raison du caractére invasif de la procédure.

(Suite a la page suivante)
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7. Le suivi aprés un avortement médical sans complications utilisant la mifépristone et le
misoprostol n’est pas nécessaire pour les indications obstétricales. Si seul le misoprostol est
utilisé, une visite de suivi est recommandée pour évaluer I’achévement de l’avortement. Les
visites de suivi permettent de surveiller les symptomes et le rétablissement, et d’évaluer la
nécessité de services de contraception (45).

8. Les avortements provoqués devraient étre pratiqués et pris en charge dans des CTE (centres
de traitement d’Ebola) ou dans des établissements de santé capables de suivre les précautions
standard en plus des mesures PCl spécifiques a la MVE, et qui ont la capacité de dispenser des
soins obstétricaux. Les femmes qui subissent un avortement provoqué devraient rester dans
l’établissement ou |’opération a été pratiquée jusqu’a la fin de l’avortement en raison du risque
potentiel d’infection par les tissus et les liquides liés a la grossesse.

9. Les EPI (par exemple gants doubles, masque facial, blouse ou combinaison et tablier, couvre-chef,
protection des yeux (lunettes de protection ou écran facial) et bottes [53]), outre les précautions
habituelles (52), devraient étre utilisés lors de la manipulation des tissus et des liquides liés a la
grossesse provenant de femmes atteintes de la MVE ou apreés leur guérison (si la conception était
antérieure a la maladie), compte tenu du risque de transmission de la maladie (53,54).

10. Les produits de la conception doivent faire l’objet de tests du virus Ebola par RT-PCR, et doivent
étre manipulés et éliminés par des personnels munis d’EPI, conformément aux recommandations
établies (52).

11. Les femmes sortant de CTE doivent recevoir des conseils et un soutien spécifiques sur la MVE
concernant la grossesse, l’avortement, les soins post-avortement, [’allaitement et la transmission
sexuelle.

12. Il est recommandé d’obtenir ’engagement de multiples parties prenantes telles que les autorités
nationales, les services de riposte aux épidémies, le FNUAP, I’ONUSIDA et I’OMS pour dispenser
des soins de santé sexuelle et reproductive appropriés dans le contexte de la MVE.

Résumé des données et considérations

Une étude a révélé que l’évacuation utérine pour les femmes enceintes atteintes de fiévre
de Lassa aigué était associée a une amélioration de la survie a la fievre hémorragique virale
(14). Aucune étude n’a été menée sur des femmes souffrant de la MVE aigué et ayant subi
un avortement provoqué, bien qu’il existe deux études englobant des données sur les issues
pour quatre femmes survivantes d’Ebola ayant subi un avortement provoqué (15,76). La
premiére était une étude de cohorte rétrospective réalisée par Henwood et al. de 2014 a
2015, englobant 13 cas confirmés de femmes enceintes atteintes de la MVE (confirmée par
des tests en laboratoire), dont l’'une a subi un avortement provoqué le jour de sa sortie du
CTE (15). De méme, dans une autre étude de cohorte rétrospective sur 77 femmes enceintes
atteintes de la MVE, Caluwaerts et al. ont présenté les résultats pour trois femmes ayant
subi un avortement provoqué aprés s’étre rétablies de la MVE (16). Cependant, d’autres
données sur [’avortement provoqué pendant la MVE aigué se limitaient a des rapports de cas
individuels non publiés et n’ont pas été incluses.
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3. Mesures de prévention et de lutte contre ’infection
parmi les femmes enceintes atteintes de la MVE

RECOMMANDATION 4 : Les actes invasifs ne devraient pas étre pratiqués pour des indications foetales
parmi les femmes enceintes atteintes de la MVE aiguée.

Force de la recommandation : forte. Qualité des données : trés faible.

RECOMMENDATION 5 : Toutes les femmes enceintes atteintes de la MVE aigué devraient étre prises en
charge en appliquant les précautions standard et les mesures PCl spécifiques a Ebola.

Force de la recommandation : forte. Qualité des données : tres faible.

RECOMMANDATION 6 : Toutes les femmes enceintes qui se sont rétablies de la MVE (avec conception
antérieure a la MVE) devraient étre aidées et encouragées a recevoir des soins prénatals fréquents.

S’il n’existe pas de risque d’exposition aux liquides liés a la grossesse pendant la visite, seules des
précautions standard sont requises. Les complications liées a [’accouchement et a la grossesse devraient
étre prises en charge dans les centres de soins obstétricaux et les mesures PCl spécifiques a Ebola
appliquées en plus des précautions standard.

Force de la recommandation : forte. Qualité des données : tres faible.

RECOMMANDATION 7 : Parmi les femmes survivantes de la MVE qui tombent enceintes par la suite (avec
conception apreés la MVE aigu€), il convient d’appliquer les précautions PCl standard.

Force de la recommandation : forte. Qualité des données : trés faible.
RECOMMANDATION 8 : L’ablation chirurgicale du tissu foetal de |’utérus apreés le décés de la mére des
suites de la MVE (parfois appelée «césarienne post-mortem ») peut présenter un risque de transmission

aux contacts et devrait étre fortement déconseillée.

Force de la recommandation : forte. Qualité des données : trés faible.

Remarques

1. Bien que le risque réel de transmission du virus Ebola par les femmes enceintes apres leur
rétablissement ne soit pas clairement établi, il existe des données qui indiquent que ’ARN du
virus Ebola peut étre détectable dans le liquide amniotique, le tissu placentaire, le tissu faetal et
les sécrétions vaginales. Ces données permettent a ’OMS d’émettre des recommandations fermes
concernant la nécessité d’appliquer les mesures PCl spécifiques a Ebola parmi les femmes enceintes
survivantes d’Ebola (qui sont tombées enceintes avant de contracter la maladie) dans des situations
ou il existe un risque d’exposition aux tissus ou aux liquides liés a la grossesse. Cependant, si la
conception a eu lieu aprés la guérison de la MVE, il n’existe pas de risque connu de transmission
de la MVE en cas d’exposition aux tissus ou liquides liés a la grossesse, et seules les précautions
standard sont alors nécessaires.

2. Pour étre efficaces, les mesures PCl nécessitent une hiérarchie de controles techniques,
environnementaux et administratifs afin de bloquer la propagation du virus dans les établissements
de santé. En plus des EPI, les mesures PCl englobent, sans s’y limiter, le traitement en chambres
stériles, [’hygiéne des mains et la gestion des déchets (56).

3. La transmission de la MVE est aussi liée aux cérémonies funéraires traditionnelles. De méme, il
existe probablement un risque élevé de transmission par césarienne post-mortem pour les femmes
enceintes décédées de la MVE. Des directives sur Uenterrement sr et digne pour les cas suspectés
ou confirmés de MVE devraient étre suivies en cas de décés maternel di a la MVE, notamment la
recommandation selon laquelle seul un personnel formé devrait manipuler le corps du défunt. La
manipulation du corps devrait étre minimale, tout en respectant les considérations culturelles et
religieuses (46).

(Suite a la page suivante)
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4, Aucune mesure (comme un acte invasif) ne devrait étre prise en cas de détresse fcetale parmi les
femmes enceintes atteintes de la MVE aigué. La surveillance du feetus pendant le travail n’est donc
pas nécessaire.

Un complément d’informations sur les recommandations 5, 6 et 7 est disponible dans les publications
de I’OMS : «Prévention et controle de ’infection pour les soins aux cas suspects ou confirmés de
fievre hémorragique a filovirus dans les établissements de santé, avec un accent particulier sur le
virus Ebola (Guide provisoire) » (53), «Soins cliniques pour les survivants de la maladie a virus Ebola.
Guide provisoire » (54), et «Précautions standard dans les soins de santé. Aide-mémoire » (52). Plus
d’informations concernant la recommandation 8 sont aussi disponibles dans la publication de I’OMS,
«Comment inhumer sans risque et dans la dignité les personnes décédées de MVE suspectée ou
confirmée » (46).

4. Mesures de lutte contre I’infection parmi les femmes allaitantes
dans le contexte de la MVE

RECOMMANDATION 9 : L’allaitement maternel devrait étre interrompu pour les cas suspectés ou
confirmés de MVE parmi les femmes allaitantes ou les nourrissons allaités. Ces derniers devraient étre
séparés de la mére allaitante et recevoir un substitut du lait maternel si nécessaire.

Force de la recommandation : forte. Qualité des données : trés faible.

RECOMMANDATION 10 : Les nourrissons qui n’ont pas fait I’objet d’une infection confirmée par le virus
Ebola et qui sont exposés au lait maternel d’une femme atteinte de MVE devraient étre considérés
comme des contacts. lls devraient arréter I’allaitement, recevoir un substitut du lait maternel si
nécessaire et faire [’objet d’une surveillance étroite pour repérer |’apparition des signes et des
symptomes de la maladie pendant 21 jours. La prophylaxie post-exposition pour la MVE peut étre
envisagée pour les nourrissons exposés au lait maternel de femmes atteintes de la MVE, au cas par cas et
conformément aux protocoles de recherche existants.

Force de la recommandation : forte. Qualité des données : trés faible.

RECOMMANDATION 11 : Si une femme allaitante et son nourrisson sont tous deux des cas confirmés de
MVE, I’allaitement devrait étre interrompu; ils devraient étre séparés et des substituts appropriés du lait
maternel fournis au nourrisson. Cependant, si le nourrisson a moins de six mois et qu’aucun substitut de
lait maternel sar et approprié n’est disponible, ou s’il ne peut pas recevoir des soins appropriés, alors
I’option de ne pas les séparer et de continuer I’allaitement peut étre envisagée.

Force de la recommandation : forte. Qualité des données : tres faible.

RECOMMANDATION 12 : Une femme survivante de la MVE, qui est guérie d’une virémie et qui souhaite
continuer [’allaitement doit attendre d’avoir subi deux tests consécutifs négatifs sur le lait maternel par
transcription inverse-réaction en chaine par polymeérase (RT-PCR). Ces deux tests doivent étre effectués

a 24 heures d’intervalle. Pendant cette période, I’enfant doit recevoir un substitut du lait maternel.

Force de la recommandation : forte. Qualité des données : trés faible.

Remarques

1. La recommandation d’interrompre l’allaitement au cas ou la femme allaitante et le nourrisson
souffrent tous deux de la MVE est fondée sur un risque hypothétique de «poussée » virale entre
deux personnes infectées. Cette charge virale élevée pourrait théoriquement accroitre la gravité
de la maladie par une exposition virémique supplémentaire. Il n’existe pas de données qui étayent
clairement cette recommandation.

(Suite a la page suivante)
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2. Les nourrissons de moins de six mois devraient recevoir un substitut du lait maternel (par exemple,
lait maternisé prét a la consommation) qui soit acceptable, faisable, abordable, durable et sir. Les
nourrissons et les jeunes enfants agés de 6 a 23 mois devraient recevoir du lait maternisé prét a la
consommation ou du lait de vache entier traité a haute température, de méme qu’une alimentation
complémentaire (avec la possibilité d’introduire des poudres de micronutriments si la teneur en
nutriments est susceptible d’étre insuffisante).

3. La priorité devrait étre donnée a la réalisation de tests rapides sur le lait maternel des femmes
survivantes d’Ebola qui souhaitent continuer a allaiter.

4. Les choix des femmes concernant Uinterruption ou la poursuite de [’allaitement aprés guérison de la
MVE et les tests réalisés sur le lait maternel devraient étre respectés et soutenus par les agents de
santé.

Résumé des données et considérations

Transmission de la maladie

Dans les études décrivant le role des mesures PCl au moment de [’accouchement parmi les
femmes atteintes de la MVE, on note de multiples défaillances liées a ces mesures qui ont
probablement contribué a la transmission du virus Ebola des femmes enceintes a d’autres
personnes. Parmi ces défaillances on peut citer le manque d’EPI et leur utilisation incorrecte,
comme ’utilisation de matériel contaminé pour plusieurs patients, |’exposition au point
d’intervention a des patients atteints de la MVE non identifiée et le manque de procédures
d’isolement appropriées (17-19). Les contacts qui ont ensuite contracté la MVE a cause des
défaillances liées aux mesures PCl sont des agents de santé et des soignants (18), ainsi que
d’autres patients au sein des établissements de soins (19).

En Sierra Leone, des enquéteurs ont effectué la recherche des sujets étant entrés en contact
avec une femme enceinte atteinte de MVE qui s’était présentée pour un accouchement

(18). Elle a accouché par césarienne dans un hopital général et a développé les symptomes
de la MVE deux jours apreés I’accouchement. Peu de temps apres, elle est décédée et un
prélévement buccal post mortem a confirmé le diagnostic de MVE. Le nourrisson a développé
des symptomes trois jours aprés sa naissance et est mort sept jours plus tard. Les enquéteurs
ont identifié 46 personnes ayant été en contact avec la femme enceinte pendant son séjour
dans les établissements de soins ; des tests en laboratoire ont confirmé que six de ces
personnes avaient contracté la MEV. Cette étude a révélé que les infirmiers, le personnel de
nettoyage de I’hopital et les soignants n’avaient pas accés aux EPl recommandés. Parmi les
autres facteurs qui ont pu contribuer au risque élevé d’exposition dans ce cas, on peut citer
le fait que les symptomes d’infection par la MVE n’ont pas été reconnus, |’exposition a des
liquides biologiques infectés et le manque de précautions d’isolement.

De méme, Connolly et Young ont effectué une recherche de sujets étant entrés en contact avec
une femme enceinte atteinte de MVE non diagnostiquée, qui a accouché dans une maternité en
2014 (20). Les enquéteurs ont fait ressortir de multiples défaillances liées aux mesures PCI qui
ont probablement contribué a la transmission de la maladie a deux patientes de la maternité et
a leurs nourrissons. L’une des patientes a été assistée lors de son accouchement par la méme
infirmiére que la patiente de référence; U’EPI utilisé par Uinfirmiére était a la fois incomplet et
contaminé par la patiente de référence. De plus, cette patiente a accouché dans la méme salle
que la patiente de référence et cette salle n’a pas été stérilisée entre les deux accouchements.
La deuxiéme patiente a probablement été infectée suite au non-respect des procédures de
précaution standard, car elle a été placée a coté de la patiente de référence pendant son
accouchement et I’hémorragie survenue ultérieurement.

L’ARN du virus Ebola a été détecté dans le liquide amniotique (21,22), le tissu placentaire
(21,23,24), le tissu feetal (17,21,25-27), les sécrétions vaginales (28) et méme parmi des
femmes enceintes atteinte d’une maladie bénigne ou non reconnue (17,27).
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Persistance du virus dans les tissus et les liquides liés a la grossesse

La persistance du virus Ebola dans les tissus et les liquides liés a la grossesse a été documentée
apres que le virus a été éliminé du sang (17,21) (Tableau 1). Le virus Ebola a été isolé avec
succes a partir d’un échantillon de tissu foetal prélevé sur une femme qui a accouché d’un
feetus mort-né un mois apres avoir été exposée a la MVE (17). De méme, une femme de Sierra
Leone a accouché d’un foetus mort-né qui a été testé positif a ’ARN du virus Ebola, alors
qu’elle a nié étre atteinte de la MVE ou avoir été exposée a celle-ci. Les tests effectués sur
son sang étaient négatifs a ’ARN du virus Ebola et a la recherche d’anticorps IgM, mais positifs
a la recherche d’anticorps IgG contre le virus Ebola (27).

Dans les échantillons prélevés de U’appareil génital de femmes non enceintes, ’ARN du virus Ebola
a été détecté jusqu’a 36 jours aprés |’apparition des symptomes de la maladie (29), mais tous les
échantillons de sang menstruel de femmes non enceintes ont été testés négatifs (30).

Présence du virus Ebola dans le lait maternel

L’ARN du virus Ebola a été détecté dans le lait maternel de femmes souffrant de la MVE aigué et en
convalescence de la MVE jusqu’a 26 jours apres ’apparition des symptomes (37,32), ainsi que parmi
des femmes atteintes d’une MVE asymptomatique (33,34) (Tableau 1). Deux femmes allaitantes ont
été examinées apres le déces de leur enfant a la suite d’une MVE confirmée. LARN du virus Ebola a
été détecté dans leur lait maternel par test RT-PCR, malgré un test sanguin négatif (33,34).

Parmi les 25 nourrissons allaités par des femmes atteintes de la MVE, 68 pour cent ont ensuite

été déclarés cas suspectés ou confirmés de MVE, avec un taux de mortalité de 82 pour cent. Huit
nourrissons étaient allaités par des femmes atteintes de la MVE mais ne sont pas tombés malades
(31-38). D’autres études portant sur quatre nourrissons allaités au sein n’ont pas permis de
déterminer si la mére ou le nourrisson avait été au préalable atteint de MVE (31,33,34). Toutefois,
Bower et al. (35) ont constaté que, sur 14 meres ayant clairement contracté la MVE avant leur
enfant allaité, 86 pour cent (soit 12) des enfants exposés ont contracté le virus, le statut positif au
virus Ebola de la mére s’avérant étre le facteur de risque le plus important. L'allaitement maternel
seul n’a pas été identifié comme un facteur de risque de transmission de la MVE.

Tableau 1. Persistance de ’ARN du virus Ebola dans les liquides/tissus liés a la grossesse et dans le lait maternel
(détecté par test RT-PCR) et si l’isolement du virus a été tenté et réussi.

Echantillons | Echantillons |Période suivant Période suivant | CT initial Isolement Référence
positifs (n) | le début des I’élimination (de P’anglais | du virus'
symptomes, du virus dans « cycle .
RT-PCR le sang, RT-PCR | threshold »)
(jours)
Liquide 9 Non indiquée 0-32 16-25 Pas de tentative | Caluwaerts (21)
amniotique (Caluwaerts S,
communication
personnelle,
2019)
1 38 jours (a partir |32 22 Pas de tentative | Caluwaerts (26)
du premier
échantillon de sang
positif)
Placenta 3 Non indiquée 2-31 19-25 Pas de tentative | Caluwaerts (21)
1 38 jours (a partir | 31 19 Non indiqué Caluwaerts (26)
de ’admission au
CTE)
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Echantillons
positifs (n)

Période suivant
le début des

symptomes,
RT-PCR

Période suivant
|’élimination
du virus dans
le sang, RT-PCR
(jours)

CT initial

(de I’anglais
« cycle .
threshold »)

Isolement
du virus'

Référence

Tissu feetal |4 Non indiquée 0-4 16-21 Non indiqué Caluwaerts (21)
Pas clair, aucun Pas clair, 16 Isolement réussi | Bower (17)
statut positif du aucun statut
sang de la femme | positif du sang
documenté de la femme

documenté
1 Pas clair, aucun Pas clair, 21 Non indiqué Okoror (27)
statut positif du aucun statut
sang de la femme | positif du sang
documenté de la femme
documenté
Prélévement | 1 (sur 6) 33 jours Non indiqué Non Isolement Rodriguez (28)
vaginal indiquée réussi/culture
1 (sur 1) 20 jours 0 (jour de la 33 Non indiqué Oduyebo (23)
clairance du
virus)
0 (sur 44) N/A (pas N/A (pas N/A Echec de Rowe (39)
d’échantillons d’échantillons Uisolement/
positifs d’aprés les | positifs d’aprés culture
tests ELISA jusqu’a | les tests ELISA
21 mois apres jusqu’a 21
le début de la mois apres le
convalescence) début de la
convalescence)
0 (sur 21) N/A (pas N/A (pas N/A N/A Green (40)
d’échantillons d’échantillons
positifs) positifs plus de
40 jours apres la
sortie du CTE)
2 (sur 6), du | 36 jours Non indiquée 28 Echec de Liu (30)
méme sujet ’isolement
3 (sur 5), du | 28 jours 10 Non Echec de Mora-Rillo (41)
méme sujet indiquée isolement
0 (sur 2) N/A (pas N/A (pas N/A Echec de Liddell (42)
d’échantillons d’échantillons l'isolement
positifs) positifs
4 jours apres la
convalescence)
1 (sur 1) 2 jours N/A (pas ~27 Non indiqué Akerlund (43)
d’échantillons
durant la
convalescence)

Sang 2 (sur 6), du | N/A (pas N/A (pas 37 Echec de Liu (30)

menstruel | méme sujet |d’échantillons d’échantillons Uisolement
positifs) positifs 42 a 246

jours aprés la
convalescence)
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Echantillons | Echantillons |Période suivant Période suivant |CT initial Isolement Référence
positifs (n) | le début des I’élimination (de I’anglais | du virusf
symptomes, du virus dans « cycle ‘
RT-PCR le sang, RT-PCR | threshold »)
(jours)
Lait 2 (sur 2), du |15 jours Non indiquée Non Isolement réussi | Bausch (31)
maternel méme sujet indiquée
3 (sur 3), du |26 jours Non indiquée 21,6 Non indiquée Nordenstedt (32)
méme sujet
1 (sur 1) Pas clair, aucun Pas clair, 23,3 Non indiquée Sissoko (33)

statut positif du aucun statut
sang de la femme | positif du sang

documenté de la femme
documenté
2 (sur 2), du |Pas clair, aucun Pas clair, Non Non indiquée Arias (34)
méme sujet | statut positif du aucun statut indiquée
sang de la femme | positif du sang
documenté de la femme
documenté
0 (sur 1) N/A (pas N/A (pas N/A Pas de tentative | Moreau (37)
d’échantillons d’échantillons (Caluwaerts S,
positifs) positifs) communication
personnelle,
2019)

Notes : i) Le seuil de cycle (CT) est inversement lié a la charge virale (c’est-a-dire qu’un CT plus faible indique une charge virale
plus importante); ii) Si le test RT-PCR peut détecter des particules virales dans les échantillons, le potentiel d’infectiosité ne peut
étre confirmé que par [’isolement viral, une méthode de diagnostic qui utilise des techniques de culture virale pour confirmer la
présence d’échantillons viraux infectieux.

5. Utilisation du vaccin anti-Ebola rVSV-ZEBOV-GP parmi les femmes
enceintes

RECOMMANDATION 13 : Les femmes enceintes et allaitantes devraient recevoir le vaccin préqualifié
Ervebo (Merck) (rVSV-ZEBOV-GP, vivant) lors d’une flambée active de la MVE Zaire dans les zones
touchées, dans le cadre de recherches rigoureuses ou conformément au protocole d’usage
compassionnel. La vaccination doit se faire avec le consentement éclairé et dans le respect des bonnes
pratiques cliniques.

Force de la recommandation : conditionnelle. Données de trés faible qualité

Remarques

1. L’OMS a préqualifié le vaccin injectable Ervebo (fabriqué par Merck) contre le virus Ebola en
novembre 2019, aprés que le vaccin a été jugé conforme aux normes de I’OMS en matiére de qualité,
d’innocuité et d’efficacité. Cette décision a suivi ’annonce de |’Agence européenne des médicaments
recommandant une autorisation de mise conditionnelle sur le marché du vaccin rVSV-ZEBOV-GP.

2. Le Groupe stratégique consultatif d’experts, le principal groupe consultatif de ’OMS en matiére de
vaccins, recommande que les femmes enceintes et allaitantes soient comprises dans les recherches
dans le cadre des protocoles des essais cliniques de vaccination. Le SAGE fait remarquer que les
protocoles doivent englober des dispositions pour la surveillance de ’innocuité et la documentation
des cas de maladie a virus Ebola parmi les personnes vaccinées, ainsi que le suivi des femmes
enceintes et de leur progéniture.

(Suite a la page suivante)
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3. Le Groupe d’experts MEURI recommande que « ’accés et U'utilisation des thérapies expérimentales
dans le cadre du protocole MEURI [soient] soigneusement examinés pour chaque patient,
notamment pour les populations vulnérables telles que les femmes enceintes et les patients
pédiatriques, selon ce qui est approprié compte tenu des données disponibles. Le Groupe d’experts
recommande, d’une maniére générale, de prendre en compte des facteurs tels que la gravité de la
maladie et les risques/bénéfices de la thérapie expérimentale (y compris les effets indésirables au
sein des populations enceintes ou pédiatriques) (6).

4. Aucune étude disponible n’a déterminé ’efficacité du vaccin rVSV-ZEBOV-GP parmi les femmes
enceintes ; cependant, le vaccin est considéré comme ayant une trés bonne efficacité dans
’ensemble de la population.

Résumé des données et considérations

En 2015, Samai et al. ont mené un essai randomisé de phase deux/trois pour évaluer
Uinnocuité et Uefficacité du vaccin rVSV-ZEBOV auprés de 8 651 agents de santé et travailleurs
de premiére ligne dans la riposte au virus Ebola (44). Les participants a la cohorte de
vaccination immédiate (n=4 319) ont été comparés aux participants dont la vaccination a été
retardée de 8 a 24 semaines aprés linscription (n=4 332). Bien que la grossesse ait été ’un des
critéres d’exclusion et que des tests aient été exigés pour les femmes en age de procréer, 43
femmes vaccinées sont tombées enceintes pendant la période de I’étude. Les chercheurs n’ont
pas été en mesure d’évaluer Uefficacité du rVSV-ZEBOV parmi les femmes enceintes ou chez
les participants a ’étude parce qu’aucun n’a développé de maladie a virus Ebola confirmée en
laboratoire et que ’exposition apres ’inscription n’a pas été incluse dans ’étude.

En 2018, Edmunds et Jarvis ont effectué une analyse de la vaccination des femmes enceintes
avec le rVSV-ZEBOV sur la base des données disponibles (2). Les auteurs ont identifié 11
études, dont sept étaient des essais controlés randomisés et quatre des études de cohorte,
en République démocratique du Congo, en Espagne, aux Etats-Unis d’Amérique, au Gabon,
en Guinée, au Kenya, au Libéria et en Sierra Leone. Il y a eu 98 grossesses dans le groupe
vacciné avec 93 issues de grossesse connues, dont 67 pour cent ont été une naissance vivante
et 27 pour cent une perte de ’enfant a naitre. Des données sur les avortements spontanés,
les avortements provoqués et les naissances prématurées étaient disponibles pour 41 femmes
enceintes vaccinées, dont 10 pour cent ont subi un avortement spontané, 6 pour cent un
avortement provoqué et 2 pour cent une naissance prématurée.

Une étude a fourni des informations de comparaison pour les femmes enceintes vaccinées
ou pas (44). Dans cette étude, 60 femmes non vaccinées étaient enceintes ou sont tombées
enceintes au cours de U'essai (avec des données disponibles sur ’issue pour 46 d’entre elles),
contre 43 femmes vaccinées (avec des données disponibles sur l"issue pour 40 d’entre elles),
et le taux de perte d’enfant a naitre était de 43 pour cent parmi les femmes vaccinées et de
44 pour cent parmi les femmes non vaccinées.

Considérations pour la mise en ceuvre

1. Traitement des femmes enceintes atteintes d’une maladie a virus Ebola suspectée ou aigué

a. Il est important de donner la priorité aux tests de dépistage diagnostique précoce et de
confirmation en laboratoire parmi les femmes enceintes chez lesquelles on soupconne la présence
de la maladie a virus Ebola, car elles peuvent avoir besoin de soins obstétricaux aigus et présenter
un risque de transmission de la maladie a virus Ebola par les liquides et les tissus liés a la grossesse.

(Suite a la page suivante)
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b. Il peut y avoir un chevauchement considérable entre les symptoémes des premiers stades de la maladie
a virus Ebola et ceux des affections liées a la grossesse parmi les femmes enceintes. C’est pourquoi il
est essentiel que les femmes enceintes soient évaluées par des professionnels de la santé formés en
obstétrique et en actions de riposte au virus Ebola, et que la prise en charge clinique soit éclairée par le
risque d’exposition a la maladie a virus Ebola, I’historique des symptomes et une évaluation obstétricale.

c. Les femmes enceintes chez qui ’on suspecte ou confirme la présence de la maladie a virus Ebola
doivent étre évaluées et traitées dans des espaces désignés au sein des CTE avec des mesures visant a
garantir le respect de la vie privée.

d. Des ressources appropriées et un personnel formé en soins obstétricaux et néonatals doivent étre
disponibles dans les CTE pour éviter les retards de traitement ou les risques associés au transport des
femmes enceintes. Un soutien spécialisé peut étre fourni par une équipe mobile qui peut se rendre au
CTE ou apporter son assistance par télémédecine ou par téléphone.

e. La décision de prendre en charge les complications obstétricales pour sauver la vie d’une femme
enceinte présentant un cas confirmé ou suspecté de maladie a virus Ebola aigué nécessite une évaluation
au cas par cas qui tient compte des indications maternelles et non foetales, des caractéristiques
individuelles des patientes, et du personnel et des ressources disponibles. La prise de décisions partagée
faisant intervenir la patiente, les membres de la famille et les agents de sanitaire est encouragée.

f. Des mesures PCl spécifiques a Ebola et des équipements de protection individuelle (EPI) doivent étre
utilisés lors des interventions chirurgicales ou des procédures invasives (53). Il vaut mieux privilégier,
si possible, les procédures peu invasives. Il convient également de tenir compte de la capacité et de la
bonne disposition de [’agent de santé a effectuer l’intervention.

g. Procéder a des interventions de chirurgie obstétricale en portant les équipements de protection
individuelle peut présenter des difficultés particuliéres (comme une vision floue qui augmente
les risques d’exposition pour les agents de santé). Elles ne devraient étre entreprises que par des
personnes qui connaissent et maitrisent la procédure, et qui sont capables de la pratiquer sans risque
en portant des équipements de protection individuelle. Si une intervention chirurgicale a lieu, une
décontamination compléte du site doit étre effectuée par la suite (58).

2. Avortement provoqué et déclenchement du travail parmi les femmes souffrant de maladie a virus
Ebola aigu€ ou apreés leur rétablissement

a. Apres le rétablissement de la maladie a virus Ebola, il est important d’offrir aux femmes enceintes
des conseils complets sur le risque d’une issue défavorable de la grossesse et sur les options de
gestion de la grossesse. Une femme peut choisir de procéder a un avortement provoqué, a un
déclenchement du travail ou a une prise en charge non interventionniste.

b. Siun avortement provoqué est souhaité, |’age gestationnel et la présence ou ’absence de chirurgies
utérines antérieures doivent étre pris en considération. On trouvera des conseils sur les avortements
médicalement provoqués, y compris les régimes médicamenteux, dans la directive de I’OMS
« Utilisation des médicaments dans le cadre d’un avortement » (45). Les produits de la conception
doivent étre considérés comme potentiellement infectieux jusqu’a ce que les résultats des tests de
virus Ebola soient recus. C’est pourquoi il est nécessaire d’utiliser des équipements de protection
individuelle spécifiques a Ebola (gants doubles, masque facial, blouse ou combinaison et tablier,
couvre-chef, protection des yeux (lunettes de protection ou écran facial) et bottes (53)), ainsi que les
précautions standard (52).

c. Le déclenchement du travail ou l’avortement provoqué doit avoir lieu dans une zone privée au sein du
CTE.

d. Des conseils sur le déclenchement du travail, y compris les régimes de déclenchement, figurent dans
la directive de ’OMS « WHO recommendations for induction of labour » (Recommandations de ’OMS
pour le déclenchement du travail) (46). Etant donné les mauvaises issues de grossesse associées
a la maladie a virus Ebola pendant la grossesse, un soutien psychosocial devrait étre proposé. Les
fournitures et les médicaments nécessaires doivent étre stockés et facilement disponibles avant le
début du déclenchement. Le déclenchement du travail doit se faire sous la supervision d’un agent de
la santé ayant des compétences en médecine obstétricale et néonatale.
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3. Mesures de prévention et de lutte contre ’infection parmi les femmes enceintes atteintes de maladie
a virus Ebola

a. Lacte consistant a retirer chirurgicalement du tissu foetal de ’utérus d’une femme enceinte
décédée atteinte de la maladie a virus Ebola revét une signification culturelle dans certaines
communautés, mais présente un risque important de transmission de la maladie. Tout comme
pour les inhumations sans risque et dans la dignité pour les personnes qui meurent des suites de
la maladie a virus Ebola, des modifications peuvent étre envisagées pour garantir la possibilité
d’honorer les traditions culturelles et les pratiques d’inhumation tout en limitant le risque de
transmission de la maladie. On trouvera des conseils sur les inhumations sans risque et dans la
dignité dans les lignes directrices provisoires de ’OMS, « Comment inhumer sans risque et dans la
dignité les personnes décédées de maladie a virus Ebola ou Marburg suspectée ou confirmée » (47).

b. Lorsqu’une femme enceinte se rétablit de la maladie a virus Ebola (avec une conception antérieure
a la MVE), il convient de lui proposer des conseils sur le risque accru d’avortement spontané,
de travail prématuré, de mortinaissance ou de déces néonatal associé a la maladie a virus Ebola
pendant la grossesse. Elle devrait étre informée qu’il existe un risque de transmission si d’autres
personnes sont exposées a des liquides ou des tissus liés a la grossesse, tels que le liquide
amniotique et le tissu placentaire ou fecetal.

c. Une femme enceinte ayant des antécédents de maladie a virus Ebola (avec une conception
antérieure a la MVE) et une grossesse en cours peut souhaiter la poursuite de sa grossesse. Il est
important de gérer ces cas de prés, car il existe un risque élevé d’avortement spontané, de travail
prématuré et de transmission de la MVE. En fonction de |’age gestationnel et des évaluations
obstétricales, les femmes peuvent avoir la possibilité de poursuivre leur hospitalisation dans les
CTE. Un suivi peut sinon lui étre proposé avec des soins ambulatoires prénatals et post-MVE si les
critéres suivants sont remplis : la personne est jugée stable, dispose d’un plan de suivi étroitement
surveillé, ’age gestationnel est inférieur a 36 semaines, un transport fiable est disponible et la
patiente est en mesure de se faire soigner rapidement et en toute sécurité (59). Les femmes
enceintes qui remplissent les critéres de prise en charge ambulatoire doivent étre réadmises dans
un CTE pour ’accouchement afin de limiter la transmission potentielle de la maladie a virus Ebola.

Prise en charge ambulatoire des survivantes a la maladie a virus Ebola dont la grossesse est en cours
(avec une conception antérieure a la MVE) et qui souhaitent poursuivre leur grossesse

- Des visites réguliéres et fréquentes de suivi des soins prénatals doivent étre prévues, de préférence avec le
personnel d’obstétrique ou les agents des services de maternité liés aux CTE ou, si cela n’est pas possible,
dans une clinique d’obstétrique avec des agents de santé informés des mesures PCl appropriées requises
pour ces grossesses (59).

- La premiere visite de suivi doit avoir lieu dans les 3 jours suivant la sortie du CTE. Des visites
supplémentaires tous les 7 a 10 jours doivent étre prévues pour la durée de la grossesse.

- La femme, son partenaire et sa famille doivent recevoir des informations et des conseils personnalisés sur
le risque d’une issue défavorable de la grossesse et de transmission, sur la maniére de réduire les risques
de transmission, sur les signes avant-coureurs d’une issue défavorable de la grossesse, sur la préparation
a ’accouchement ou a ’avortement et sur [’abstinence de tout rapport sexuel (ou !utilisation de
préservatifs si ce n’est pas possible).

- Des kits d’accouchement a domicile (comprenant des gants, une solution désinfectante et des sacs
d’élimination) et une éducation sur la manipulation correcte des liquides et des tissus liés a la grossesse
en utilisant les mesures PCl doivent étre fournis aux femmes en vue des cas d’accouchement a domicile
inévitable ou d’avortement spontané.

(Suite a la page suivante)
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- Les femmes qui se remettent de la maladie a virus Ebola avec une grossesse viable doivent étre considérées
comme a haut risque et, a ce titre, doivent étre prises en charge dans un établissement équipé pour
pratiquer des interventions obstétricales et appliquer les mesures PCl liées a Ebola a partir de la 36¢ semaine
de gestation afin d’atténuer les risques d’événements indésirables et de réduire au minimum les risques de
transmission. L’admission peut se faire dans un CTE ou dans un établissement équipé de maniére similaire.
L’admission a 36 semaines peut suivre les précautions PCl standard, a moins que des signes de travail ou
des événements indésirables ne surviennent. En cas de début de travail ou d’événements indésirables, Il
convient de proposer a la femme des soins dans des zones d’isolement spécifiques Ebola (zone a haut
risque/rouge).

En cas de travail, de rupture des membranes ou de saignement, les femmes enceintes doivent étre
transférées dans une zone privée du CTE qui a la capacité de gérer [’accouchement et les éventuelles
complications qui peuvent survenir.

Les agents de santé communautaires et les accoucheuses traditionnelles doivent étre sensibilisés a
"importance du processus décrit ci-dessus pour les femmes enceintes survivantes du virus Ebola et pour la
communauté, afin que la prise en charge décrite gagne en soutien et en compréhension. Une éducation sur
mesure devrait étre dispensée aux agents de la santé sur la maladie a virus Ebola pendant la grossesse, en
mettant [’accent sur le fait que des précautions différentes sont recommandées pour les femmes enceintes
qui souffrent de la MVE avant et aprés avoir congu (c’est-a-dire que seules les femmes enceintes qui
congoivent avant la MVE restent exposées au risque de transmission apres la guérison et courent un risque
accru d’issues défavorables). Il est essentiel que les agents de santé comprennent bien cet aspect pour
réduire la stigmatisation et garantir un accés adéquat aux soins de santé pour les femmes enceintes.

Mesures PCI pour les femmes enceintes présentant un risque de transmission du virus Ebola pendant
I’accouchement ou lors de complications obstétricales

- Les femmes enceintes souffrant de maladie a virus Ebola aigué, ou qui se sont remises de la MVE (avec une
conception antérieure a la MVE), risquent de transmettre le virus Ebola a partir des liquides et des tissus liés
a la grossesse. Pour ces personnes, des mesures PCl spécifiques a Ebola doivent étre utilisées s’il existe un
risque d’exposition aux liquides et tissus liés a la grossesse (comme lors de [’accouchement, d’un événement
indésirable de la grossesse et/ou lors des soins aux nouveau-nés présentant un risque de transmission du virus
Ebola).

Les liquides et tissus liés a la grossesse doivent étre testés pour le virus Ebola par RT-PCR.

Les procédures obstétricales (telles que la césarienne, I’accouchement a la ventouse, la rupture artificielle
des membranes, ’épisiotomie) parmi les femmes enceintes atteintes de la MVE aigué devraient étre limitées
et réservées a la réduction de la morbidité maternelle (c’est-a-dire qu’elles ne devraient pas étre pratiquées
pour des indications fcetales), étant donné le risque d’infection par les liquides et tissus liés a la grossesse.
Les procédures obstétricales invasives pratiquées sur des femmes enceintes atteintes de la MVE aigu€, ou
apres leur rétablissement, ne devraient étre pratiquées que par une personne siire d’elle et compétente
dans cette procédure et capable de la pratiquer sans risque avec des équipements complets de protection
individuelle. Il faut privilégier [’option la moins invasive.

4. Mesures de prévention et de lutte contre les infections parmi les femmes allaitantes atteintes de la maladie
a virus Ebola (54)

a. Pour réduire le risque possible de transmission de la maladie a virus Ebola par U’allaitement, il est
important de proposer un test du lait maternel par RT-PCR a toutes les femmes allaitantes qui se
sont remises de la maladie a virus Ebola.

b. Les femmes qui souhaitent allaiter apres leur guérison de la maladie a virus Ebola devraient étre
encouragées a le faire et devraient recevoir une formation sur la manipulation et ’élimination du
lait maternel en toute sécurité afin de prévenir la transmission du virus Ebola, sur ’hygiene des
mains et sur la nécessité d’effectuer des tests ultérieurs sur le lait maternel pour confirmer le
résultat négatif. Les femmes qui souhaitent arréter d’allaiter doivent étre soutenues, conseillées et
se voir proposer une inhibition de la lactation (voir l’Annexe 2 pour des conseils techniques, et le
diagramme ci-contre).

(Suite a la page suivante)
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Femme allaitante
avec infection MVE

1
I 1

Femme actuellement atteinte de la MVE aigué
ou Femme guérie de la MVE
testée positive au virus Ebola dans le lait ET
maternel par RT-PCR a subi deux tests négatifs
ou consécutifs a 24 heures
n’a pas subi deux tests négatifs consécutifs a 24 d’écart pour le virus Ebola
heures d’écart pour le virus Ebola dans le lait dans le lait maternel
maternel
I
I I ]
Enfant non testé Enfant Enfant L’allaitement
pour la MVE MVE-négatif MVE-positif peut étre
repris

Séparer la femme allaitante

Séparer la femme
et 'enfant.

allaitante et ’enfant.
L’allaitement doit étre
interrompu a moins que

I’enfant soit un nourrisson

sans substitut (lait et soins)

Interrompre ’allaitement,
donner a ’enfant un
substitut du lait maternel.

L'enfant est un contact, approprié et sir, auquel
donc doit étre separe cas il ne faut pas le séparer
de la mere allaitante et de la mére et la poursuite
surveillé pendant de lallaitement peut étre
21 jours. envisagée.

5. Utilisation du vaccin rVSV-ZEBOV Ebola parmi les femmes enceintes

a. Les autorités nationales des pays connaissant des flambées de virus Ebola Zaire devraient introduire
le vaccin rVSV-ZEBOV-GP et le proposer aux femmes enceintes dans le cadre de recherches, en
veillant au consentement éclairé et en appliquant un processus transparent et fondé sur des
données probantes. Ervebo (Merck) a été préqualifié et respecte les normes de qualité, d’efficacité
et d’innocuité de I’OMS.

b. La vaccination en anneau et d’autres stratégies peuvent étre utilisées pendant une épidémie
pour définir les populations a vacciner en priorité. Les femmes enceintes doivent étre incluses
et spécifiquement prises en compte dans ces stratégies, étant donné leur vulnérabilité aux
événements indésirables liés a la MVE pendant la grossesse.

Priorités de recherche

1. Traitement des femmes enceintes atteintes de la MVE aigué

a. Déterminer Uefficacité et l'innocuité des thérapies expérimentales (REGN-EB3 et mAb114) parmi les
femmes enceintes atteintes de la MVE aigué.

b. Etudier les issues de la grossesse et de la période néonatale parmi les femmes qui recoivent des
traitements thérapeutiques expérimentaux pour traiter la MVE aigué, y compris |’évaluation de la
persistance virale dans les tissus et les liquides liés a la grossesse.

(Suite a la page suivante)
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c. Déterminer les techniques de formation optimales et les équipements nécessaires pour permettre
aux agents de santé de dispenser des soins efficaces aux femmes enceintes atteintes de la MVE
confirmée ou suspectée.

d. Evaluer les stratégies visant a optimiser |’issue des grossesses et a offrir les meilleurs soins aux
femmes chez qui on suspecte la maladie a virus Ebola et dont I’évaluation diagnostique est en cours.

2. Avortement provoqué et déclenchement du travail parmi les femmes atteintes de la MVE aigué ou
apres leur rétablissement

a. Optimiser la notification des résultats pour les femmes enceintes atteintes de la MVE si
’avortement provoqué est effectué pendant la MVE aigué.

b. Etudier les valeurs et les préférences concernant les choix reproductifs, y compris la poursuite de la
grossesse par rapport a ’avortement provoqué, parmi les femmes enceintes dans le contexte de la
MVE.

c. Explorer et analyser la maniére dont les informations sont percues pour ce qui est des conseils sur
Uissue de la grossesse et le traitement par des thérapies et des vaccins expérimentaux dans des
contextes de recherche. Déterminer les stratégies optimales pour la communication des conseils
dans le contexte de la maladie a virus Ebola et de la grossesse.

3. Mesures de prévention et de lutte contre I’infection parmi les femmes enceintes atteintes de la MVE

a. Analyser et adapter les algorithmes de diagnostic pour améliorer la spécificité du dépistage du virus
Ebola parmi les femmes enceintes présentant les symptomes de la MVE.

b. Déterminer la persistance et le risque d’infectiosité des liquides et des tissus liés a la grossesse
parmi les femmes atteintes de la MVE aigué ou en convalescence, en particulier chez celles qui sont
traitées par des thérapies expérimentales.

c. Etudier la relation entre les tests Ebola RT-PCR positifs et le virus infectieux vivant dans les liquides
et les tissus liés a la grossesse au fil du temps.

d. Explorer des alternatives culturellement acceptables a la pratique de I’accouchement par
césarienne post mortem.

e. Explorer des thérapies expérimentales pour réduire la transmission du virus Ebola de la mére a
’enfant.

f. Etudier le risque et les déterminants des issues négatives pour les méres ou de la grossesse chez les
survivantes de la MVE (avec conception apres la MVE).

g. Explorer les effets du trop-plein d’informations sur le coté opérationnel des mesures PCl dans
le cadre de la lutte contre le virus Ebola, y compris la préparation du personnel de santé, et les
facteurs qui peuvent motiver et faire durer les efforts pour soutenir les femmes enceintes pendant
les épidémies en cours.

4. Mesures de prévention et de lutte contre les infections parmi les femmes allaitantes atteintes de la MVE

a. Déterminer le potentiel d’infectiosité du lait maternel parmi les femmes atteintes de la MVE aigué
ou convalescentes.

b. Etudier les performances des tests de diagnostic rapide sur le lait maternel.

c. Etudier la relation entre un test Ebola RT-PCR positif et le virus infectieux vivant dans le lait
maternel au fil du temps.

d. Déterminer la prise en charge optimale des nourrissons exposés au virus Ebola.
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5. Utilisation du vaccin Ebola rVSV-ZEBOV-GP parmi les femmes enceintes

a. Evaluer la compréhension et la perception du risque parmi les femmes enceintes et les femmes
allaitantes en ce qui concerne les traitements expérimentaux et la vaccination contre la MVE, en
testant leur compréhension du consentement éclairé.

b. Déterminer U’efficacité et l’innocuité du vaccin rVSV-ZEBOV-GP parmi les femmes enceintes, en
particulier en ce qui concerne le vaccin Ervebo (Merck), préqualifié par ’OMS.

c. Rechercher les vaccins permettant d’optimiser les issues pour la mere, la grossesse et le nouveau-
né lorsqu’ils sont administrés aux femmes enceintes.

d. Etudier Uefficacité du vaccin pour différentes souches du virus Ebola ou en cas de mutation virale
dans la souche actuelle.

e. Déterminer I’acceptabilité de l'utilisation du vaccin expérimental parmi les femmes enceintes ou
allaitantes dans différentes communautés.

f. Déterminer ’impact de l'utilisation du vaccin sur les mesures PCl traditionnelles et sur les efforts
de prévention dans le cadre de la riposte visant a réduire la transmission de la MVE.

Financement

L’élaboration de ces lignes directrices a été financée par ’OMS et par le Programme spécial
PNUD/UNFPA/OMS/Banque mondiale de recherche, de développement et de formation a

la recherche en reproduction humaine, hébergé par le Département Santé et recherche
génésiques de I’OMS.
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Annexe 1 : Considérations supplémentaires relatives a la
mise en ceuvre : Prise en charge des femmes enceintes et
des femmes allaitantes atteintes ou rétablies de la MVE aigue
(avec conception avant la MVE)

Les éléments suivants représentent un résumé des considérations supplémentaires relatives a la mise en ceuvre des
recommandations. Veuillez également consulter la section précédente de ces lignes directrices et les autres sources
indiquées pour obtenir des conseils supplémentaires sur la gestion clinique des affections connexes.

Accouchement, travail provoqué et complications de la grossesse pendant ou
apreés la MVE aigué

o L’accouchement et la gestion des complications de la grossesse parmi les femmes atteintes ou rétablies de la MVE
doivent avoir lieu au sein du CTE, dans une zone désignée pour les soins aux femmes enceintes, en respectant la
vie privée et la dignité et en assurant un accés slir aux agents de santé. Les soins doivent étre dispensés par des
agents de santé ayant des compétences pertinentes, par exemple en obstétrique et en gestion de la maladie a
virus Ebola.

« Le mieux est que tous les médicaments et équipements nécessaires soient placés prés de la patiente dans la zone
CTE désignée pour les accouchements/soins obstétricaux. Idéalement, une « boite obstétrique » ou similaire
préparée a ’avance et contenant les médicaments et équipements nécessaires devrait étre facilement disponible
en cas d’admission aigué d’une femme en travail atteinte de la MVE.

o Sil’acceés intraveineux peut étre obtenu sans risque, en suivant le protocole PCl, il doit étre assuré le plus tot
possible.

« Lasurveillance du foetus n’est pas nécessaire.
«  Un accouchement vaginal spontané doit étre prévu.
o Les examens vaginaux doivent étre réduits au minimum et la rupture artificielle des membranes doit étre évitée.

«  Un traitement visant a prévenir ’hémorragie post-partum aprés |’accouchement doit étre administré
conformément aux recommandations de ’OMS (48). En fonction des ressources locales, des circonstances
individuelles et d’une voie d’administration faisable et sans risque, il peut étre administré sous forme
oxytocine, ou bien sous forme de misoprostol ou d’une autre substance recommandée et disponible. Voir « WHO
recommendations: Uterotonics for the prevention of postpartum haemorrhage » (48).

«  Evitez de vous tenir directement devant une patiente lors de "expulsion du foetus ou du placenta afin d’éviter
toute exposition évitable aux fluides corporels.

« Les interventions chirurgicales sur des indications maternelles critiques, au cours de la MVE aigué, devraient étre
soigneusement décidées au cas par cas, tant du point de vue des agents de santé que des patientes, et devraient,
si nécessaire, étre pratiquées par une personne ayant des compétences cliniques et la confiance nécessaire pour
les utiliser dans les limites physiques du port des équipements complets de protection individuelle.

« Le placenta et tout tissu ou liquide lié a la grossesse doivent étre éliminés conformément au protocole PCl
spécifique a Ebola pour les éléments potentiellement infectieux.

o Le nouveau-né est supposé MVE-positif et les soins prodigués doivent étre conformes aux protocoles relatifs au port
d’EPI complets et a ’PCI. La priorité doit étre donnée aux tests Ebola rapides par RT-PCR sur le nouveau-né.

o Le cordon ombilical peut étre clampé a [’aide de clamps a cordon en plastique jetables et coupé avec des ciseaux
jetables.

« S’ilyaune mortinaissance/si le foetus n’est pas né vivant, le cordon n’a pas besoin d’étre clampé ou coupé. On
trouvera des conseils sur les inhumations sans risque et dans la dignité dans les orientations provisoires de ’OMS,
« Comment inhumer sans risque et dans la dignité les personnes décédées de maladie a virus Ebola ou Marburg
suspectée ou confirmée » (47).
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Les femmes enceintes atteintes de la MVE peuvent connaitre un décés feetal intra-utérin ou d’autres complications

lies a la grossesse. Si une femme s’est rétablie de la MVE, a été testée négative par RT-PCR a partir d’un
échantillon sanguin et a besoin d’un déclenchement du travail ou d’autres procédures invasives ou chirurgicales,
celles-ci doivent également étre menées au sein du CTE en suivant des considérations PCI similaires.

«  Pour des recommandations plus détaillées et plus complétes sur la gestion des complications de la grossesse et de
[’accouchement, veuillez consulter les publications de ’OMS ci-dessous.

Allaitement maternel

« Siune femme atteinte ou rétablie de la maladie a virus Ebola aigué ne souhaite pas allaiter dans le contexte
d’un risque de transmission du virus Ebola, un médicament pour arréter la lactation, comme la cabergoline, peut
étre lui suggéré, qu’elle soit enceinte ou allaitante. Chez une femme enceinte, ce médicament est idéalement
proposé peu apres |’accouchement ou Uinterruption de grossesse. Une autre option, si les médicaments ne sont
pas disponibles ou adaptés, consiste a proposer a la femme des instructions sur [utilisation d’un tire-lait et sur la
maniére d’éliminer le lait sans risque jusqu’a 'arrét de la lactation.

o Un substitut du lait maternel répondant aux conditions d’acceptabilité, de faisabilité, d’accessibilité financiere,
de durabilité et d’innocuité doit étre fourni.

Services de conseil

Les femmes enceintes ou allaitantes atteintes ou guéries de la MVE aigué peuvent bénéficier de conseils portant sur
les aspects de leur santé et de leurs droits sexuels et reproductifs par rapport a leur vécu de la maladie et les choix
qu’elles ont faits.

Autres recommandations

Des recommandations complétes sur la prévention et le traitement de [’hémorragie post-partum, le déclenchement du
travail, la gestion des complications et I’avortement sans risque, y compris la gestion médicale de I’avortement et les
soins post-avortement, figurent dans les publications suivantes de I’OMS.

«  Recommandations de ’OMS : Uterotonics for the prevention of postpartum haemorrhage. Genéve : Organisation
mondiale de la Santé ; 2018 (https://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/277276/9789241550420-eng.pdf,
consulté le 27 février 2020).

«  Recommandations de ’OMS pour la prévention et le traitement de ’hémorragie du post-
partum. Genéve : Organisation mondiale de la Santé ; 2012 (https://apps.who.int/iris/bitstream/
handle/10665/75411/9789241548502_eng. pdf, consulté le 27 février 2020).

«  WHO recommendations for induction of labour. Genéve : Organisation mondiale de la Santé ; 2011 (https://apps.
who.int/iris/bitstream/handle/10665/44531/9789241501156_eng.pdf, consulté le 27 février 2020).

»  Managing complications in pregnancy and childbirth: a guide for midwives and doctors, 2nd edition.
Genéve : Organisation mondiale de la Santé ; 2017 (https://apps.who.int/iris/bitstream/hand
le/10665/255760/9789241565493-eng.pdf, consulté le 27 février 2020).

«  Utilisation des médicaments dans le cadre d’un d’avortement. Genéve : Organisation mondiale de la Santé ; 2018
(https://apps.who.int/iris/ bitstream/handle/10665/278968/9789241550406-eng.pdf, consulté le 27 février 2020).

« Roles des agents de santé dans la dispensation des soins liés a [’avortement sécurisé et de la contraception
post-avortement. Genéve : Organisation mondiale de la Santé ; 2015 (https://apps.who.int/iris/bitstream/
handle/10665/181041/9789241549264_eng.pdf, consulté le 27 février 2020).

o Avortement sécurisé : directives techniques et stratégiques a l’intention des systémes de santé, deuxiéme
édition. Geneéve : Organisation mondiale de la Santé ; 2012 (https://apps.who.int/iris/bitstream/
handle/10665/70914/9789241548434_eng.pdf, consulté le 27 février 2020).

Les publications suivantes ont également contribué a la rédaction de cette annexe : Black et al. (61) and the Inter-
agency reproductive health kits for crisis situations (62).
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Annexe 2 : Tableaux données probantes-prise de décisions
PICO 1

Parmi les femmes enceintes atteintes de la MVE aigué, le fait d’étre traitées au moyen de thérapies
expérimentales (ZMapp, REGN-EB3, remdesivir, mAb114), en plus des soins de support, améliore-t-il I’issue
pour la mére, la grossesse ou le nouveau-né, par rapport a I’absence de traitement par des thérapies
expérimentales ?

Probléme : Améliorer le rétablissement de la maladie a virus Ebola aigué parmi les femmes enceintes

Point de vue : Recommandation de pratique clinique - point de vue de la population, point de vue de production de
données probantes

Population : Femmes enceintes atteintes de la MVE

Intervention : Thérapies expérimentales (ZMapp, REGN-EB3, remdesivir, mAb114)
Comparaison : Soins de support uniquement

Cadre : Centre de traitement d’Ebola

Sous-groupes : Femmes accouchant par voie vaginale; femmes subissant une césarienne
Résultats prioritaires (utilisés dans l’élaboration des recommandations) :

Résultats critiques

»  Déces maternel

»  Mort foetale ou avortement spontané

»  Mort du nouveau-né

Définition de la mort feetale (CIM-11) : Mort intra-utérine du feetus pendant la grossesse, également appelée
mortinaissance si la mort est survenue pendant la deuxiéme moitié de la grossesse. Notez que ce terme n’a pas
toujours été défini dans la littérature incluse.

Définition de ’avortement spontané (CIM-11) : Mort fcetale ou embryonnaire non provoquée, ou passage de produits
de la conception de moins de 20 semaines de gestation ou de moins de grammes. Notez que ce terme n’a pas
toujours été défini dans la littérature incluse.

Résultats importants

«  Morbidité maternelle grave (y compris les hémorragies et les chocs obstétricaux)
«  Avortement provoqué

« Naissance prématurée

«  Allaitement maternel

« Effets secondaires et effets indésirables du traitement (nausées, vomissements, maux de téte, douleurs
abdominales, hypertension, frissons, fiévre et diarrhée)

+ Bien-étre et satisfaction de la mere
Etudes incluses (n=4)

o Rapports de cas/séries : 2 études

«  Cohorte prospective : 1 étude

«  Etude controlée randomisée : 1 étude
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TABLEAU GRADE

Résultat Facteurs pouvant réduire le degré de certitude des données probantes Certitude Importance
(nombre globale

d’études Limites Caractére Incohérence | Manque de Biais des

incluses) indirect précision déclarations

Déces Grave Grave Impossible a Grave Grave Faible Critique
maternel (3) déterminer**

Mort foetale Grave Grave Impossible a | Grave Grave Faible Critique
ou avortement déterminer**

spontané (3)

Déces Grave Grave Impossible a | Grave Grave Faible Critique
néonatal (3) déterminer**

Morbidité Grave Grave Impossible a | Grave Grave Faible Important
composite* (2) déterminer**

Bien-étre Aucune Aucune Aucune Aucune Aucune Aucune Important
et satisfaction | étude étude étude étude étude étude

de la mére (0) | identifiée identifiée identifiée identifiée identifiée identifiée

* La morbidité composite comprend les résultats importants suivants : morbidité maternelle sévére, morbidité
néonatale, naissance prématurée/rupture prématurée des membranes, allaitement, avortement provoqué,
effets secondaires des traitements et résultats défavorables

** Impossible de déterminer le degré d’incohérence en raison de la petite taille de I’échantillon

RESULTATS CRITIQUES

Pour tous les résultats critiques (décés maternel, décés foetal, avortement spontané et déces du
nouveau-né), par rapport a des soins de support standard, les données existantes ne permettent pas
de déterminer ’avantage en termes de survie de ’ajout de thérapies expérimentales pour les femmes
enceintes atteintes de la MVE. Seules quatre études ont fait état des résultats de ’utilisation de
thérapies expérimentales parmi les femmes enceintes atteintes de la MVE, et aucune étude n’a été
concue pour évaluer ’efficacité du traitement parmi les femmes enceintes.

Décés maternel - En ce qui concerne le décés maternel, bien qu’aucun avantage statistiquement
significatif en termes de survie n’ait été détecté avec l’ajout de plasma de convalescent aux soins de
support pour les femmes enceintes, ce résultat a été limité par la trés petite taille de I’échantillon

de femmes enceintes dans le groupe d’étude et le groupe témoin historique. Les chercheurs n’ont ni
décrit ni rendu compte des facteurs de confusion potentiels tels que les caractéristiques de la grossesse,
les comorbidités maternelles ou les traitements administrés au groupe témoin historique. L’avantage
(ou ’absence d’avantage) pour la mere de ’ajout du favipiravir aux soins de support n’a pas pu étre
déterminé parce que les données probantes consistaient en un seul rapport de cas portant sur une
personne.

Mort feetale/avortement spontané - En ce qui concerne la mort foetale ou ’avortement spontané, bien
que toutes les femmes enceintes traitées avec du plasma de convalescent en plus des soins de support
aient subi un avortement spontané pendant leur séjour au CTE, les enquéteurs n’ont pas pu détecter

de différence significative pour ce qui est de ’issue pour le feetus parce qu’elle était inconnue dans le
groupe témoin. En outre, les groupes d’étude et témoin étaient fortement limités par la petite taille des
échantillons et le manque de caractérisation.

Mort du nouveau-né - Un seul cas de thérapie expérimentale au favipiravir a été inclus, en plus des
soins de support a la mére. L’enfant était un rare survivant congénital de la MVE. Il n’a pas été possible
de déterminer un quelconque avantage en termes de survie pour les nouveau-nés car il s’agissait d’un
cas unique et U'enfant avait par ailleurs été traité par des thérapies expérimentales apres la naissance.

RESULTATS IMPORTANTS

Pour tous les résultats importants, y compris la morbidité maternelle et néonatale, les naissances
prématurées, l’allaitement, les taux d’avortements provoqués et le moment ou ils ont eu lieu, les
effets secondaires et les résultats négatifs du traitement, le bien-étre et la satisfaction de la mere), les
données existantes ne permettent pas de déterminer si ’ajout de thérapies expérimentales améliore les
issues pour les femmes enceintes atteintes de la MVE par rapport aux soins de support standard.




Lignes directrices de I’OMS sur la prise en charge des cas de femmes enceintes et allaitantes
dans le contexte de la maladie a virus Ebola

TABLEAU DONNEES PROBANTES-PRISE DE DECISIONS

Effets positifs/ Effet positif potentiel : la maladie a virus Ebola a un taux de mortalité tres élevé

effets néfastes d’environ 50 pour cent (sur la base des données de la flambée de 2014-2016 en Afrique de
’Ouest concernant les femmes exposées aux soins de support du protocole), et plus de
90 pour cent de décés de foetus ou de nouveau-nés si seul un traitement de soutien est
proposé. Les thérapies expérimentales ont le potentiel d’améliorer la survie des femmes
enceintes.

Effet néfaste potentiel : Il peut y avoir un risque de tératogénicité pour le foetus

suite a 'utilisation de thérapies expérimentales qui n’ont pas été évaluées de maniere
approfondie au sein des populations de femmes enceintes. On ne sait pas si ces thérapies
parmi les femmes enceintes sont associées a des taux plus élevés d’effets indésirables des
médicaments, d’effets secondaires ou de d’effets néfastes supplémentaires.

Valeurs et Compte tenu du taux élevé de mortalité maternelle et des conséquences néfastes de

préférences la MVE sur Uissue de la grossesse, les femmes enceintes peuvent apprécier I’accés aux
thérapies expérimentales.

Utilisation des Le traitement par des thérapies expérimentales nécessiterait probablement une utilisation

ressources importante des ressources, car il requiert un accés fiable et constant aux médicaments

et aux fournitures, ainsi que le soutien de personnes ayant des compétences dans
’administration et le suivi de ces thérapies.

Faisabilité/ ILn’y a pas de preuve directe de ’acceptabilité des thérapies de soutien et

applicabilité expérimentales pour la maladie a virus Ebola parmi les femmes enceintes. Cependant,
lutilisation sélective de thérapies expérimentales pour les adultes atteints de la MVE est
courante dans les communautés touchées.

PICO 2

Parmi les femmes enceintes atteintes de la maladie a virus Ebola, [’avortement provoqué améliore-t-il les
issues de la maladie a virus Ebola aigué par rapport a I’absence d’avortement provoqué ?

Probléme : Améliorer le rétablissement de la MVE aigué parmi les femmes enceintes

Point de vue : Recommandation de pratique clinique - point de vue de la population, point de vue de
production de données probantes

Population : Femmes enceintes atteintes de la MVE

Intervention : Avortement provoqué

Comparaison : Absence d’avortement provoqué

Cadre : CTE

Sous-groupes : Aucun

Résultats prioritaires

Résultats critiques

o Décés maternel

+  Morbidité maternelle sévere

o MVE sévere

Résultats importants

« Transmission de la MVE par les tissus et les liquides liés a la grossesse
+ Les complications liées a un avortement provoqué (y compris les infections secondaires et les hémorragies)
» Bien-étre et satisfaction de la mére

Etudes incluses (n=0)

o Aucune étude identifiée
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TABLEAU GRADE

Résultat Facteurs pouvant réduire le degré de certitude des données probantes Certitude Importance
(nombre globale
d’études o ) X .
incluses) Limites Caractere Incohérence Ma’nque de Bllals des
indirect précision déclarations

Déces maternel | Aucune Aucune Aucune Aucune Aucune Faible Critique
0) étude étude étude étude étude

identifiée identifiée identifiée identifiée identifiée
Morbidité Aucune Aucune Aucune Aucune Aucune Faible Critique
maternelle étude étude étude étude étude
sévere (0) identifiée identifiée identifiée identifiée identifiée
MVE sévere (0) Aucune Aucune Aucune Aucune Aucune Faible Critique

étude étude étude étude étude

identifiée identifiée identifiée identifiée identifiée
Transmission de | Aucune Aucune Aucune Aucune Aucune Faible Important
la MVE (0) étude étude étude étude étude

identifiée identifiée identifiée identifiée identifiée
Complications Aucune Aucune Aucune Aucune Aucune Faible Important
liées a étude étude étude étude étude
l’avortement identifiée identifiée identifiée identifiée identifiée
provoqué (0)
Bien-étre Aucune Aucune Aucune Aucune Aucune N/A Important
et satisfaction étude étude étude étude étude
de la mere (0) identifiée identifiée identifiée identifiée identifiée

RESULTATS CRITIQUES

Pour tous les résultats critiques (déceés maternel, morbidité maternelle sévére, MVE sévere), les données
probantes existantes ne permettent pas de déterminer si ’avortement provoqué pendant une maladie a
virus Ebola aigué est associé a une amélioration de la survie maternelle, a de meilleures issues pour les
meéres ou a une diminution de la gravité de la maladie, par rapport a ’absence d’avortement provoqué.
Dans les deux études qui ont fait état des issues pour les meres et pour la maladie parmi les femmes
atteintes de la MVE qui ont subi un avortement provoqué, il n’y a pas eu d’évaluation de impact de
’avortement provoqué pendant la maladie aigué.

RESULTATS IMPORTANTS

Pour tous les résultats importants (y compris la transmission de la MVE, les complications liées a
’avortement provoqué, le bien-étre et la satisfaction de la mére), les données probantes existantes

ne permettent pas de déterminer si l’avortement provoqué est associé a des taux de transmission
différentiels de la MVE, a des complications liées a |’avortement provoqué ou a la satisfaction et au
bien-étre de la mere, par rapport a l’absence d’avortement provoqué. Ces issues n’ont pas été décrites
dans les études qui ont fait état d’avortements provoqués parmi les femmes atteintes de la MVE.
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TABLEAU DONNEES PROBANTES-PRISE DE DECISIONS

Effets positifs/ Effets positifs potentiels

effets néfastes - ’évacuation de la grossesse peut, en théorie, conférer un avantage de survie a la mére
en diminuant la charge virale et en éliminant une source potentielle de persistance
virale (bien que cela n’ait pas été spécifiquement signalé dans la littérature pour la
maladie a virus Ebola).

- Compte tenu du taux de mortalité foetale ou néonatale proche de 100 pour cent associé
a Uinfection par la MVE pendant la grossesse, ’avortement provoqué peut comporter un
avantage psychologique pour certaines meres.

- Etant donné que les femmes MVE-positives peuvent présenter une persistance virale
dans les liquides et les tissus liés a la grossesse apreés leur convalescence, la pratique
de l’avortement provoqué dans un environnement controlé avec des mesures PCI
appropriées en place réduirait probablement le risque de transmission de la maladie.

Effets néfastes potentiels

- Si ’avortement provoqué est pratiqué sur une mere atteinte de la MVE aigué, elle
peut souffrir de complications liées a U'infection, telles qu’une augmentation des
saignements, un choc ou [’aggravation de la maladie.

- ’avortement provoqué peut présenter des risques accrus pour les agents de santé
qui pratiquent la procédure étant donné le risque d’exposition a des liquides et tissus
infectieux liés a la grossesse.

Valeurs et - L’avortement provoqué peut étre [’option de prise en charge privilégiée pour certaines

préférences femmes enceintes étant donné le taux de mortalité foetale et néonatale associé de pres
de 100 pour cent. Cela élimine le risque potentiel de persistance virale dans les fluides/
tissus liés a la grossesse.

- ’avortement provoqué peut étre contraire aux croyances ou aux systéemes de valeurs des
individus, ainsi qu’a certaines lois et politiques.

Utilisation des | - La réalisation d’un avortement provoqué nécessiterait des ressources supplémentaires,

ressources notamment des médicaments (tels que le misoprostol, bien que ce médicament soit peu

colteux), utilisation d’un CTE et d’EPI complets pour ’accouchement, et un personnel

de santé formé pour réaliser ’avortement provoqué.

Faisabilité - L’avortement provoqué est possible compte tenu de la disponibilité des médicaments
associés, mais il demande également beaucoup de ressources en raison de la nécessité
que [’avortement provoqué se déroule dans un CTE avec des équipements complets de
protection individuelle et la présence d’un travailleur de la santé formé.

Applicabilité | - Trés applicable.

PICO 3

Parmi les femmes enceintes ayant survécu a la maladie a virus Ebola, les mesures de prévention et de lutte
contre ’infection spécifiques a Ebola doivent-elles étre maintenues jusqu’a [’interruption de la grossesse
pour réduire le risque de transmission de la MVE liée aux soins de santé et au sein des ménages ?

Probléme : Risque de transmission du virus Ebola aux femmes enceintes ayant survécu a la MVE

Point de vue : Recommandation de pratique clinique - point de vue de la population, point de vue de
production de données probantes

Population : Femmes enceintes ayant survécu a la MVE
Intervention : Mesures PCI lors de ’accouchement
Comparaison : Femmes non enceintes ayant survécu a la MVE
Cadre : CTE, centres de santé, ménages

Sous-groupes : Aucun
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Résultats prioritaires

Résultats critiques

Transmission du virus Ebola dans les centres de santé, les ménages et les CTE

Résultats importants

Complications de ’accouchement ou de [’avortement (telles que ’hémorragie, la dystocie (travail prolongé
et entravé), d’autres formes de morbidité maternelle) associées aux mesures PCl en place.

Acceptabilité parmi les agents de santé du besoin permanent d’équipements de protection individuelle

Bien-étre et satisfaction de la mére

Etudes incluses (n=21)

Rapports de cas/séries : 11 études

Cohorte prospective : 1 étude

Cohorte rétrospective : 6 études

Transversales : 3 études

TABLEAU GRADE

Résultat (nombre
d’études incluses)

Facteurs pouvant réduire le degré de certitude des données probantes

Certitude
globale

Importance

Limites Caractére Incohérence Manque de Biais des
indirect précision déclarations

Transmission Grave Grave Grave Impossible Grave Faible Critique
du virus Ebola a
dans les centres déterminer*
de santé, les
ménages et les
CTE (21)
Complications de | Aucune Aucune Aucune Aucune Aucune étude | N/A Important
l’accouchement/ | étude étude étude étude identifiée
avortement identifiée identifiée identifiée identifiée
associées a
I’PCI (0)
Acceptabilité Aucune Aucune Aucune Aucune Aucune étude N/A Important
parmi les étude étude étude étude identifiée
agents de identifiée identifiée identifiée identifiée
santé du besoin
permanent
d’équipements
de protection
individuelle (0)
Bien-étre Aucune Aucune Aucune Aucune Aucune étude | N/A Important
et satisfaction étude étude étude étude identifiée
de la mére (0) identifiée identifiée identifiée identifiée

* Impossible de déterminer le manque de précision en raison de la petite taille de I’échantillon
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RESULTATS CRITIQUES
Transmission de la maladie a virus Ebola dans les centres de soins, les ménages et les CTE

- Parmi les femmes enceintes qui survivent a la MVE et dont la grossesse est en cours, il n’y a pas eu
de cas documentés de transmission de la MVE au moment de [’accouchement ou de [’avortement
dans les établissements de santé, les foyers ou les CTE, lors d’accouchements avec ou sans mesures
PCl en place. Toutefois, de nombreuses études ont démontré la persistance de I’ARN du virus Ebola
dans les liquides et les tissus liés a la grossesse chez les survivantes enceintes. En outre, on a réussi
a isoler le virus dans les tissus foetaux d’une femme présentant des preuves sérologiques d’une MVE
asymptomatique antérieure, ce qui suggere la possibilité d’une infectiosité continue. Les résultats
ont été limités par le petit nombre d’études incluses, la qualité de la conception des études et la
possibilité de biais de déclaration concernant la transmission de la MVE dans les établissements de
santé et les foyers.

Parmi les femmes allaitantes et atteintes de la MVE aigué ou en convalescence, on suspecte un risque
élevé de transmission par le lait maternel qui peut persister plus d’un mois aprés [’apparition des
symptomes, comme le montrent la persistance du virus et le fait que l’on ait réussi a isoler le virus
dans le lait maternel de femmes atteintes de la MVE aigué ou convalescentes. Les résultats ont été
limités par la petite taille des échantillons et par les considérables limites méthodologiques. Dans
toutes les études, il est possible que le contact étroit qui se produit intrinséquement avec l’allaitement
maternel ait confondu les voies de transmission entre les méres et les nourrissons.

RESULTATS IMPORTANTS
Complications de I’accouchement ou de I’avortement avec des mesures PCl en place
- Parmi les femmes enceintes ayant survécu a la MVE pour lesquelles les mesures PCl sont maintenues
au moment de I’accouchement ou de l’avortement, les données existantes ne permettent pas de
déterminer si les mesures PCl sont associées a un taux accru de complications liées a l’accouchement
ou a l’avortement. Aucune étude n’a fait de remarque spécifique sur les issues de I’accouchement ou
de ’avortement parmi les survivantes enceintes avec ou sans mesures PCl en place.

Acceptabilité parmi les agents de santé du besoin permanent d’équipements de protection
individuelle, bien-étre et satisfaction de la mére

- Parmi les femmes enceintes ayant survécu a la MVE qui subissent un accouchement ou un avortement,
les données existantes ne permettent pas de déterminer le degré d’acceptabilité parmi la agents de la
santé de l’utilisation des EPI, ou le bien-étre et la satisfaction maternels en présence de mesures PCI
au moment de ’accouchement ou de I’avortement, par rapport a ’absence de mesures PCl. Aucune
étude n’a examiné ces résultats.
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TABLEAU DONNEES PROBANTES-PRISE DE DECISIONS

Effets positifs/ Effets positifs potentiels

effets néfastes - Compte tenu de la présence constante d’ARN viral Ebola détectable dans les liquides et
les tissus liés a la grossesse chez certaines femmes apres la convalescence maternelle, et
des preuves de ’isolement du virus a partir de tissu foetal, il existe un risque potentiel
d’infectiosité. En recommandant 'utilisation d’EPI complets et de mesures PCI pendant
’accouchement ou les procédures obstétricales pour les femmes enceintes survivantes
de la MVE (si la MVE a été diagnostiquée pendant la grossesse en cours), la transmission
de la maladie aux agents de santé et aux membres de la communauté peut étre réduite.

- La transmission de la maladie aux nourrissons allaités peut étre réduite si l’allaitement
est interrompu parmi les femmes présentant une maladie a virus Ebola suspectée ou
confirmée, compte tenu de preuves de la présence de particules virales dans le lait
maternel.

Effets néfastes potentiels

- ’accouchement avec des EPI complets et en suivant les mesures PCl peut étre difficile
étant donné la nature et le moment imprévisibles de I’accouchement ou de la perte
de grossesse, les ressources importantes nécessaires (comme ’accouchement dans un
CTE), et la nécessité de disposer d’agents de santé formés et expérimentés en matiére
de transmission de la MVE. Il peut étre difficile pour certaines personnes d’exiger
que les femmes enceintes ayant survécu a la MVE accouchent dans un CTE, car ces
derniers peuvent étre éloignés et il peut étre impossible pour les femmes enceintes de
se déplacer vers un CTE ou a proximité de celui-ci pour accoucher (en raison du coiit,
des responsabilités liées a la garde des enfants ou au foyer, de ’incapacité a travailler
pendant le déplacement, etc.)

- Si ’établissement de santé approprié (tel qu’un CTE) ou les EPI ne sont pas disponibles
au moment de l’accouchement, certains prestataires peuvent refuser de dispenser des
soins, étant donné le risque infectieux potentiel des liquides et tissus liés a la grossesse,
ce qui peut mettre en danger la vie des femmes qui souffrent de complications.

- La crainte d’étre exposé a des liquides et tissus infectieux liés a la grossesse peut
limiter la bonne disposition d’un agent de santé a effectuer des procédures obstétricales
indiquées, telles que ’accouchement par césarienne ou la réparation de lacérations
vaginales.

- arrét de ’allaitement peut exposer le nourrisson a des déréglements métaboliques ou
a une infection si un substitut approprié du lait maternel n’est pas utilisé. Un substitut
du lait maternel approprié peut étre colteux et/ou difficile a obtenir.

Valeurs et - Les survivantes de la maladie a virus Ebola dont la grossesse est en cours peuvent

préférences ne pas vouloir ou ne pas pouvoir prendre les précautions nécessaires pour accoucher
dans des établissements de santé appropriés (ce qui peut également nécessiter un
déménagement).

- Les méres peuvent préférer les méthodes traditionnelles pour l’accouchement.

- Les agents de santé peuvent ne pas se sentir a [’aise au moment d’administrer des soins
obstétricaux si des EPl complets ne sont pas utilisés, compte tenu du risque infectieux
potentiel des fluides et tissus liés a la grossesse.

- Les membres de la communauté peuvent étre exposés a un risque d’infection si
[’accouchement n’a pas lieu dans un environnement controlé suivant les mesures PCI.

- Les méres atteintes de la MVE aigué ou qui ont survécu a la MVE peuvent ne pas vouloir
arréter d’allaiter si elles ne peuvent pas se procurer un substitut approprié du lait
maternel. Les méres peuvent ne pas étre en mesure de fournir facilement du lait
maternel pour le test du virus Ebola.

(Suite a la page suivante)
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(Suite)

Utilisation des
ressources

- Des ressources importantes seront nécessaires pour que toutes les femmes enceintes
ayant survécu a la MVE (avec un diagnostic durant la grossesse en cours) puissent
accoucher ou subir des procédures obstétricales dans un établissement de santé
approprié (tel qu’un CTE), avec des EPI complets et avec des mesures PCl en place. Cela
peut supposer le déménagement a proximité d’un CTE pour beaucoup d’entre elles, et la
disponibilité d’agents de santé formés en accouchements ou en procédures obstétricales.

- Parmi les femmes qui allaitent et dont le lait maternel présente une persistance virale,
les substituts du lait maternel peuvent étre coliteux et difficiles a obtenir.

Faisabilité/

- Pour assurer [’accouchement dans des centres désignés et avec la présence d’agents de

applicabilité santé qualifiés, il peut étre nécessaire de reloger les survivantes enceintes pendant une
période prolongée. L’utilisation des EPI et de mesures PCl au moment de ’accouchement
ou de procédures obstétricales nécessite des fournitures adéquates et entraine des colits
associés.

PICO 4

Parmi les femmes enceintes exposées a des patients atteints de la maladie a virus Ebola aigu€ ou a leurs
liquides biologiques, le fait de recevoir le vaccin rVSV-ZEBOV contre le virus Ebola pendant la grossesse
diminue-t-il le risque de MVE aigué, par rapport a I’absence de vaccin rVSV-ZEBOV contre le virus Ebola ?

Probléme : Diminution des taux d’infection par la MVE parmi les femmes enceintes

Point de vue : Recommandation de pratique clinique - point de vue de la population, point de vue de
production de données probantes

Population : Femmes enceintes non atteintes de la MVE

Intervention : Vaccination

Comparaison : Femmes non enceintes non atteintes de la MVE

Cadre : Communauté, centres de santé, CTE

Sous-groupes : Agents de santé santé et travailleuses de premiére ligne contre Ebola qui sont enceintes

Résultats prioritaires

Résultats critiques

» Efficacité des vaccins parmi les femmes enceintes

¢ Innocuité des vaccins

Résultats importants

« Risque de tératogénicité

« Bien-étre et satisfaction de la mere

Etudes incluses (n=2)

« Analyse des avantages/risques : 1 étude

+  Etude contrdlée randomisée prospective : 1 étude
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TABLEAU GRADE

Résultat Facteurs pouvant réduire le degré de certitude des données probantes Certitude Importance
(nombre globale
d’études X X
incluses) Limites Caractere Incohérence Manque de | Biais des

indirect précision déclarations
Efficacité du Impossible a | Impossible a | Impossible a | Impossible a | Impossible a N/A Critique
vaccin (1) déterminer* | déterminer* | déterminer* déterminer* | déterminer*
Innocuité du Grave Grave Grave Faible Faible Faible Critique
vaccin (2)
Risque de Grave Grave Grave Faible Faible Faible Critique
tératogénicité
(1)
Bien-étre Aucune Aucune Aucune étude | Aucune Aucune étude | N/A Important
et satisfaction étude étude identifiée étude identifiée
de la mere (0) identifiée identifiée identifiée

* Une seule étude visait a évaluer ’efficacité du vaccin parmi les femmes enceintes, mais il n’y avait aucun cas de MVE dans le
groupe d’étude ou dans le groupe témoin.

RESULTATS CRITIQUES
Efficacité des vaccins

- Parmi les femmes qui ont recu le vaccin rVSV-ZEBOV pendant ou juste avant leur grossesse, les données
existantes ne permettent pas de déterminer Uefficacité du vaccin, par rapport aux femmes enceintes
qui n’ont pas recu le vaccin rVSV-ZEBOV. Une étude a été menée qui visait a évaluer U’efficacité du
vaccin parmi les femmes enceintes et les femmes non enceintes, mais il n’y a eu aucun cas de MVE
dans le groupe d’étude ou le groupe témoin.

Innocuité du vaccin

- Parmi les femmes qui ont recu le vaccin rVSV-ZEBOV pendant ou juste avant leur grossesse, les données
existantes ne permettent pas de déterminer ’innocuité du vaccin parmi les femmes enceintes en
raison de données limitées et de la petite taille des échantillons. Une étude a comparé les données des
femmes enceintes vaccinées et non vaccinées, mais on n’a pas observé d’augmentation significative du
risque de perte de grossesse.

RESULTATS IMPORTANTS

Risque de tératogénicité lié au vaccin

- Parmi les femmes qui ont recu le vaccin rVSV-ZEBOV pendant ou juste avant leur grossesse, les données
existantes ne permettent pas de déterminer si le rVSV-ZEBOV confére un risque de tératogénicité
pendant la grossesse, par rapport aux femmes enceintes qui n’ont pas recu le vaccin rVSV-ZEBOV. Une
étude a spécifiquement évalué la tératogénicité parmi les femmes enceintes ayant été exposées au
vaccin et, parmi 38 nourrissons, aucune malformation tératogene n’a été constatée, bien que cette
étude ait été limitée par la petite taille de I’échantillon et la courte durée du suivi des nourrissons.

Bien-étre et satisfaction de la mére

- Parmi les femmes qui ont recu le vaccin rVSV-ZEBOV pendant ou juste avant leur grossesse, les
données existantes ne permettent pas de déterminer le bien-étre et la satisfaction de la mére liés a

I’administration du vaccin, par rapport aux femmes enceintes qui n’ont pas recu le vaccin rVSV-ZEBOV.
Aucune étude n’a évalué ces résultats.
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TABLEAU DONNEES PROBANTES-PRISE DE DECISIONS

Effets positifs/
effets néfastes

Effets positifs potentiels

- Dans ’ensemble de la population, le rVSV-ZEBOV est trés efficace pour prévenir la MVE.
L’administration du vaccin aux femmes enceintes peut contribuer a prévenir Uinfection
et la mortalité potentielle chez les méres, ainsi que la perte de grossesse et la mort
néonatale du foetus qui y sont associées dans presque 100 pour cent des cas.

- P’accouchement d’une femme enceinte atteinte de la MVE aigué est associé a un risque
élevé de transmission aux agents de santé et aux membres de la communauté. La
prévention de U'infection parmi les femmes enceintes élimine ce risque.

Effets néfastes potentiels

- r'VSV-ZEBOV est un vecteur viral vivant atténué et compétent pour la réplication. Les
vaccins vivants atténués présentent un risque théorique pour les foetus et n’ont pas été
recommandés pour les femmes enceintes dans le passé.

- Les données liées a ’innocuité du rVSV-ZEBOV parmi les femmes enceintes dans le
passé ne sont pas bien caractérisées étant donné le nombre limité de femmes enceintes
dans les essais de vaccins. Les effets indésirables peuvent ou non étre accrus parmi les
femmes enceintes.

Valeurs et
préférences

- Etant donné les données limitées sur ’innocuité du rVSV-ZEBOV parmi les femmes
enceintes, les parties prenantes concernées peuvent ne pas accepter |’administration
du vaccin au sein des populations enceintes. Les femmes enceintes et/ou les membres
de leur famille peuvent ne pas étre disposés a recevoir le vaccin pendant la grossesse.

- Loffre du vaccin aux femmes enceintes est conforme au principe d’autonomie.

Utilisation des
ressources

- Ladministration du rVSV-ZEBOV aux femmes enceintes augmenterait les ressources
utilisées, notamment la demande de rVSV-ZEBOV, les agents de santé pour administrer
le vaccin et les codts.

- Si ’administration du vaccin permettait de réduire le nombre de cas de MVE parmi les
femmes enceintes, les ressources et les colits du traitement diminueraient.

Faisabilité/
applicabilité

- Loffre de rVSV-ZEBOV aux femmes enceintes est possible et applicable dans les zones
ou a lieu la vaccination en anneau.
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