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VIRAL HAEMORRHAGIC FEVER 

An account of two outbreaks of haerrwrrhagie fever due to Ebola 
virus was given in the previous issue of the Weekly Epidemiological 
Record 1 together with extracts from a report 2 of a consultative group 
which reviewed the experience acquired during the outbreaks. The 
following recommendations arose from this consultation. 

Planning and Coordination of Measures 
An essential factor in planning for future outbreaks of diseases of 

international significance (such as Marburg virus-like disease) is the 
development of mechanisms for identification of cases and/or out
breaks as early as possible and for prompt reporting to local and 
national health authorities and WHO. Delays in recognition and 
reporting of such outbreaks result in continued transmission of the 
disease and prolong the initiation of the clinical, epidemiological, and 
laboratory investigations which are essential to provide the ne
cessary data for formulation of appropriate methods of prevention 
and control. Since diseases such as Lassa, Marburg and the other 
viral haemorrhagic fevers are not currently required to be reported 
to WHO, it is urged that reporting of these diseases be made man
datory and that a specific category for reporting these diseases 
requirmg special consideration to WHO be created. Health 
admintstrations of neighbouring countries should also exchange 
reports and keep lines of communication open. 

The necessity of having a system for widespread dissemination of 
information in the event of such outbreaks was underlined. Such 
a system should serve the purpose of informing the public through 
the news media and also providing appropriate clinical, epidemio· 
logical, and other information to medical and hospital personnel, so 
that a basic understanding of the nature of the disease in progress, 
the means of spread and appropriate measures for prevention and 

' control are understood by all. 
WHO should serve as the focus for coordination of international 

activities related to the study and control of such outbreaks of 
disease. These outbreaks often require coordination of efforts by 
numerous countries and the resources available in these countries 
must be utilized in the most efficient and logical fashion, 

1 No. 21, 1977, pp. 177-180. 
1 The full report or a reprlllt of the two arucles on this subJect from the Weekly 
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FillVRE HEMORRAGIQUE D'ORIGINE VIRALE 

Dans le precedent nwniro du Releve epidemiologique hebdomadaire,I 
on trouve une description de deux poussees epidemiques de jievre 
hemorragique due au virus Ebola ainsi que des extraits du rapport 2 

d'un groupe consultatif qui a examine /'experience acquise au cours 
de ces evenements. Les recommandatiorrs ci-apres dicoulent de cette 
consultation. 

Planification et coordination des mesures 
La mise au point de mecanismes permettant d'identifier des que 

possible les cas et/ou Ies poussees epidemiques et de faire prompte
ment rapport aux autorites sanitarres locales et nationales ainsi qu'a 
l'OMS est un element essentiel des plans qui seront faits pour se 
premunir contre de futures poussees epidemiques de maladies reve
tant une importance internationale (telle que !a maladie a virus de 
type Marburg). En effet, si l'on tarde a les deceler et a Jes notifier, 
on prolongera Ia transmission de Ia maladie et I' on retardera Ia mise 
en route des recherches cliniques, epidemiologiques et de labora
toire; or, celles-ci sont essentielles pour obtenir Jes donnees neces
saires a !a formulation de methodes de prevention et de lutte appro
priees. Les maladies de Lassa et de Marburg ainsi que les autres 
fievres hemorragiques d'origine virale n'etant actuellement pas sou
mises a Ia declaration obligatoire, il serait urgent qu 'elles le soient 
et que ]'on cree une categorie Speciale pour notifier a I'OMS les 
maladies qui necessitent un examen particulier. Les administrations 
sanitaires des pays voisins devraient aussi echanger des rapports et 
garder les canaux de communiefttion ouverts. 

On a souligne Ia necessite d'instaurer un systeme permettant une 
large diffusion des informations au moment des epidemies. Ce sys
teme devrait permettre de renseigner le public par le biais des organes 
d'information et fournirait aussi au personnel medical et hospitalier 
des donnees appropriees - cliniques, epidemiologiques et autres -
afin que tous soient a meme de comprendre, pour l'essentiel, Ia 
nature de Ia maladie en evolution, ses moyens de propagation et les 
mesures,propres ala pn\venir eta l'endiguer. 

L'OMS dolt servir de centre de coordination pour les activites 
intemationales liees a !'etude eta l'endiguement de ces epidemies. 
Ces poussees obligent sou vent a coordonner les efforts de nombreux 
pays et les ressources dont ceux-c1 disposent doivent etre utilisees de 
la fa9on Ia plus efficace et la plus logique. 

1 N• 21, 1977, pp. 171-180. 
1 Le rapport complet ou un ure a part des deux articles publies Sill" ce suJet daru 
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A prime function of WHO would be to provide international 
coordination of requests for assistance from the country experiencing 
the outbreak as well as identifying the resources necessary to combat 
the epidemic and from which countries these would be derived. 
Resources generally fall within the categories of personnel, equip
ment and supplies, and funds. Planning on the international scale 
for such outbreaks would include the development of check lists for 
each of these headings. WHO could then serve as the focus for 
forming an international team to respond to a request for assistance 
by an affected country, or could serve to facilitate and/or coordinate 
bilateral assistance arrangements which could take place directly 
between an affected country and a resource country. With respect 
to personnel, it was felt that maintaining lists of institutions and 
their individual perSonal resources nught be more advantageous 
than just preparing a list of individual persons since the identifica
tion of institutions would essentially serve to identify teams of ex
perts who already know how to wcrk well together. With respect 
to equipment and supplies, stockpiling should be discouraged since 
outdating OCCUrS at a rather rapid rate, making this an expensive 
procedure. Consideration could be given to contracting with com
panies to provide supplies and equipment when they are needed. 
WHO should investigate the possibility of rnaintainin& a disaster 
or a contingency fund which might be used in the event of occur
rences such as the outbreaks of haemorrhagic fever in the Sudan and 
Zaire. Possible coordination of contingency funding with the 
International Red Cross and the ofi,lce of the United Nations Disaster 
Relief Coordinator should also be investigated. 

Three of the major problems to be faced when combatting out
breaks of such disease are those of communication, transport and 
dissemination of information. Such complicated problems and 
arrangements are best handled by a skilled and experienced expert 
in logistics. WHO should, therefore, study the problem of identi
fying and training persons in coordination, administration and 
logistics who could be called upon to coordinate such activities at 
a local and/or national level in an emergency. Furthermore, such 
persons should be aware of the importance of working with persons 
in key positions inside the affected country because of their familiari
ty with the local and national scene. 

The importance of early disclosure of disease activity, prompt 
reporting of such episodes to the national and international level as 
soon as possible was emphasized. In anticipation of the occurrence 
of future episodes, WHO should prepare specific and detailed 
operational plans for undertaking surveillance, epidemiological 
studies, laboratory support, logistics and communications, dissemin
ation of the information and identification and efficient utilization of 
resources existing in Member countries which might be called upon 
in the future. 

Oinical and Epidemiological Investigations 

(a} Rapid Diagnosis of the Cause of the Outbreak. Three types 
of specimens should be collected: 

- Acute phase whole blood obtained from patients, who have been 
sick for less than seven days. Blood should be collected in 
sterile receptacles and despatched in liquid nitrogen (this re
quires special plastic screw tubes), dry ice or kept chilled with 
refrigerant packs (cold dogs). The separation of sera from blood 
clots is not recommended unless facilities are available to pro
tect laboratory workers from infectious aerosols. 

- Convalescent sera from patients at least 14 days after disease 
onset. Whereas paired samples from the same patient are 
desirable, single convalescent sera are valuable and should be 
looked for. Sera should be separated from blood clots and 
sent frozen as above. 

- Liver specimens taken by post-mortem with a biopsy needle 
(biopsy from sick patients is contra-indicated as it may cause 
bleeding of the liver) should be divided in two: one being placed 
in 10% buffered formalin and the other handled as an acute 
blood specimen. 

L'une des principales fonctions de I'OMS consisterait a coer
donner, sur le plan international, Jes demandes d'aide adressees par 
les pays ou sevit l'epidemie ainsi qu'a determiner, d'une part, 
Jes ressources necessaires pour combattre la maladie et, d'autre_part, 
Jes pays dont celles-ci pourraient provenir. Ces ressources se classent . 
generalement dans les rubriques «personnel», «materiel et four
nitures )), et « fonds». Pour se premunir centre ces epideroies a 
l'echelle mondiale, il faudrait prevoir notamment des listes de 
reference correspondant a chacune de ces rubriques. L'OMS 
pourrait alors servir de point central pour la mise sur pied d'~ · 
equipe internationale chargee de repondre aux dernandes d'assi~ 
tance ernanant des pays affectes ou contribuer a faciliter et/ou 
coordonner les accords d'assistance bilateraux qui pourraient 
etre conclus directement entre un pays affecte et I,IJ1 pays four
nisseur de ressources. En ce qui conceme le personnel, on a estime 
qu'il serait plus avantageux d'etablir et de tenir a jour des listes 
d'institutions et de leUrS resso:urces en personnel au lieu de 
preparer simplement une liste de personnes car, dans les ins· 
titutions, on trouve des equipes d'experts sachant deja Ira·
vailler efficacement ensemble. En ce qui concerne le materiel et 
les fournitures, il faut decourager le stockage qui est une operation 
couteuse, car ces articles sent assez rapidement perimes. On pourrait 
envisager de passer des contrats avec des societes qui livreraient 
foumitures et materiels au moment ou ils sont necessaires. L 'OMS 
devrait etudier Ia possibilite de constituer un fonds d'aide en cas de 
catastrophe ou fonds pour imprevus qui serait utilise lorsque sur
viendrait un evenement tel que les flamhees de fievre hemorragique 
du Soudan et du Zaire. On pourrait egalement etudier les moyens de 
coordonner ce fonds pour imprevus avec Ia Croix-Rouge inter
nationale et le Bureau du Coordonnateur des Nations Unies des 
secoUrS en cas de catastrophe. 

Trois des principaux problemes auxquels on se heurte dans Ia 
lutte centre Ies epidemics de ces maladies concement Ia communica
tion, les transports et Ia diffusion des informations. Un expert en 
logistique competent et experirnente est, mieux que quiconque, 
capable de regler des problemes et dispositions aussi complexes. 
L'OMS devrait done examiner comment on pourrait choisir et 
entrainer ala coordination, a !'administration eta la logistique des 
perSonnes qui seraient appelees en cas d'urgence a coordonner de 
telles activites aux niveaux local etjou national. Ces personnes 
devront en outre comprendte !'importance d'une collaboration avec 
des personnalites oc;cupant une position cJe dans le pays affecte en 
raison de leur connaissance des conditions locales et nationales. · 

On a fait observer qu'il y avait lieu de signaler rapidernent 
l'activite de la maladie et de notifier promptement ces episodes aux 
echelons national et international. En prevision de futurS episodes, 
I'OMS devrait preparer des plans d'operations precis et detailles 
portant sur Ia surveillance, les etudes cpidemiologiques, les services 
de laboratoire, Ia Jogistique et Jes communications, Ia diffusion de . 
!'information et, enfin. les moyens de determiner et d 'utiliser efli
cacement les ressources existant dans les pays Membres auxquels on 
pourrait faire appel a l'avenir. 

Etudes cliniques et epideuliologiques 

a) Diagnostic rapide de Ia cause de l'ipidemie. ll y a lieu de recueillir 
trois types de specimens: 
- Le sang total de la phase aigue chez des sujets ayant ete malades 

pendant mains de sept jourS. Ce sang sera recueilli dans des reci
pients steriles et expedie dans de !'azote liquide (il faut a cet effet 
des tubes de plastique speciaux avec bouchon a vis) ou dans de 
Ia glace carbonique ou encore refrigere au moyen d'accumula· ' 
teurs de froid (tampons congeles). II n'est pas recommande de 
separer le serum des caillots de sang a moins que l'on ait les 
moyens de proteger Jes travailleurs de laboratoire centre les 
aerosols infectieux. 

- Des serums de sujets convalescents preleves au moins 14 jours 
apri:s le debut de Ia maladie. II serait souhaitable d'avoir des 
echantillons apparies provenant du merne sujet, mais les echan· 
tillons uniques sont utiles et doivent etre recherches. II fallt 
separer les serums des caillots de sang et les expedier sous une 
forme congelee, comrne il est indique plus haut. 

- Des specimens de foie preleves sur les cadavres a !'aide d'une 
aiguille a biopsie (Ia biopsie est contre-indiquee chez les malades 
car elle peut entrainer une htlmorragie du foie). Ces spCcimens 
sont divises en deux parties: l'une est placee dans de la formaline 
en solution tampon a 10% et Ia deuxierne est traitee comme un 
specimen de sang de Ia phase aigue. 
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Relevant information must be included with specimens: locality, 
name of patient, age, sex, date of sampling, date of onset of the 
disease, summary of clinical findings and pertinent epidenuological 
information such as number and history of similar cases, history of 
~t and occurrence of disease in hospital staff. Specinlens for 
shipment to laboratories abroad must be packed in compliance with 
international regulations.1 They must be sent to high securitY 
laboratories 1 who should be informed by cable of the airwaybill 
number, flight number (connecting flights if necessary) and the 
estimated time of arrival. A copy of the cable should be sent to 
WHO, attention Chief, Virus Diseases Unit. 

At this stage, the differential diagnosis has to be made mpidly 
with salmonellosis which is the major cause of an acute disease 
simulating a viral haemorrhagic fever. Treatment with chloroquine, 
tetracycline or chloromycetine will allow a differential diagnosis by 
eliminating the possibility of malaria and bacterial infections. 
Supplies of aspirin, multivitamins and iron tablets may prove useful 
to obtain cooperation from the population. 

Generally it is not feasible to establish viral diagnostic facilities 
in the field at the site of an outbreak. However, if electricity is 
available certain advanced techniques can be utilized as has been 
demonstmted in Zaire. Antibodies can be tested by the immuno
fiuorescence technique. It should also be possible, at least theoreti
cally, to detect viral antigens by IF tests in cells taken from acutely 
ill patients such as: leukocytes, bone marrow, throat and con
junctival swabs and urinary sediments. 

(b) Further Clinical Studies. Much basic clinical information is 
still needed concerning viral haemorrhagic fevers. Serial observa
tions sbould be made on all hospitalized patients and recorded on 
standardized forms. 

Serial specimens should be titrated for their content of virus or 
antibodies. Blood, throat swabs, urine, faeces, conjunctival swabs 
and vomitus should be obtained three times a week until three days 
after termination of the disease and kept at -60°C for virus assay. 
A series of at least six patients should be studied. It would also 
be desirable to obtain three specimens of semen or cervical swabs at 
w~y intervals during convalescence. Serum specimens for anti· 
body titrations should be collected at 10,14 and 30 days from onset 
of disease. Long-term serial samples from a few patients are 
desirable in order to document the pattern of antibody persistence. 

Both limited facilities and the significant bio-hazard involved timd 
to restrict the varietY of tests which can be carried out in the field 
during outbreaks. However, total and differential leukocyte 
counts, as well as simple haematological measurements are possible 
and are indicated. More sophisticated tests depend on availability 
of equipment. Serum samples should be collected twice weekly and 
frozen for testing elsewhere if a centrifuge filled with sealed carriers 
is not locally available. 

It is necessary to obtain more information from complete au
topsies of a few patients. This should, however, only be performed 
under complete safety conditions. 

• A WHO Guide to the Collection and Transpon of Virolol!lcal Spec!Dlens can 
be ordered from Distribution and Sales, WHO, 1211 Geneva 27. 

' The followmg laboratories have indicated that they have su1table biocontain
~ faeilitic&: 
Bead of Special Pathogens Unit 
Microb>oloiil:al Research &tablishmcBt 
Ponon Down, Salisbury 
Wiltlhirc SP4 OJG, England 
btiwt, do Mcde~:me tropicale 
PriDcc l.CI>pold 
Nlltionatestrllllt 155 
Antwerp B-2000, .Belg~um 

Chief, SpecllL! Patho&ens Branch 
V 1rology Divi$ioo 
Center for Disease Control 
Atlanta, Georsia 30333, USA 
(ShiplliCnlli to c;;pc ~uld be ad· 
dressed to Officer in Char&e, Uruted 
StateS Public Health Service, Room 
2339, lnternauonal Amvals Bwldmg, 
K~nnedy lnternauonal Alrpon, 
JamaJca, NY 11430) 

Les specimens doivent etre accompagnes d'informations perti
nentes: localite, nom, age et sexe du malade date d'echantillonnage 
date d'apparition de la rnaladie, resume cks observations c!iniqu~ 
e,t. dorm:ees epidtmiologtques appropriees telles que le nombre et 
I evolution de cas semblables, les' contacts eventuels et !'incidence 
de Ia rnaladie chez le personnel hospitalier. Les specimens destines a 
des laboratoires etrangers doivent etre emballes conformement aux 
reg!ements intemationaux.1 lis doivent etre adresses a des labora
toires de haute sCcurite 3 qui seront informes par telegramme du 
numero de 1a lettre de transport aerien, du numero de vol (et des vols 
de correspondance, si necessaire) et de l'heure prevue d'arrivee. Une 
copie du telegranJrne sera adressee a l'OMS, a !'attention du Chef de 
!'Unite des Maladies a Virus. 

A ce stade, on doit poser rapidement le diagnostic differentiel 
avec une salrnonellose, qui est Ia principale cause d'une maladie 
aigue simulant une fievre hemorragique d'origine virale. Le traite
ment a la c~loroquine, a Ia tetracycline ou a Ia chloromycetine per
mettm un diagnostic differentiel en eliminant l'eventualite du palu
disme et d'infections bacteriennes. Des distributions d'aspirine, de 
multi-vitamines et de comprimes de fer pourraient se reveler utiles 
pour obtenir Ia cooperation de Ia population. 

La mise en place d'installations pour le diagnostic virologique 
n'est generalement pas realisable sur le terrain, a l'endroit meme oil 
s'est declaree l'epidemie. Toutefois, si l'on dispose d'elll(:tricite, 
certaines techniques avancees sont utilisables comme on I 'a montre 
au Zaire. Les anticorps peuvent etre titres par Ia technique de 
I'immunofiuorescence et il devrait etre aussi possible, du moins en 
theorie, de deceler des antigenes viraux par !'immunofluorescence 
dans des cellules prelevees sur des malades au stade aigu, par exemple 
dans les leucocytes, 1a moelle osseuse, des prelevernents de Ia gorge 
et de la conjonctive et des sediments urinaires. 

b) Etudes cliniques plus poussees. II demeure necessaire d'obtenir 
nombre d'informations c!iniques de base au sujet des fievres hemor
ragiques d'origine virale. Des observations en serie doivent etre faites 
sur tous les malades hospitalises et etre enregistrees sur des formules 
normalisees. 

On fera alors le titrage de specimens successifs pour determiner 
leur teneur en virus ou en anticorps. A cet effet, il faut recueillir, 
trois fois par semaine et jusqu'au troisii:me jour suivant Ia fin de Ia 
maladie, du sang, des prelevements de gorge, des urines, des selles, 
des preli:vements de conjonctive et des vomissures et les maintenir a 
une temperature de -60° C pour le titrage virologique. On etudiera 
un groupe d'au moins six malades et il serait soul!aitable d'obtenir 
trojs specimens de sperme ou de mucus cervical a des intervalles 
d'une semaine pendant la convalescence. Les specimens de serum 
preleves pour le titrage des anticorps doivent etre recueillis le dixieme, 
le quatorzieme et Ie trentierne jours suivant !'apparition de Ia 
maladie. II serait soul!aitable de prcilever sur de plus longues periodes 
des t\chantillons successifs chez un petit nombre de malades afin 
d'obtenir des precisions sur Ia persistance des anticorps. 

L 'insuffisan.ce des installations et les risques biologiques consi
derables que comporte cette operation tendent a restreindre Ia 
variere des epreuves que l'on peut effectuer sur le terrain au cours 
des epidtmies. Toutefois, les numerations leucocytaires totales et 
differentielles, ainsi que Ies mesures bematologiques simples sont 
possibles et conseillees. Selon Ie materiel disponible, on peut proceder 
a des epreuves plus poussees. II convient de recueillir deux fois par 
sernaine des echantillons de serum qui seront congeles pour etre 
eprouves ailleurs si l'on ne dispose pas sur place d'une centrifugeuse 
remplie de porte-tubes scelles. 

II importe d'obtenir des informations plus poussees en pratiquant 
sur un petit nombre de malades des autopsies completes. Ces opera
tions ne doivent toutefois se derouler que dans des conditions de 
parfaite securite. 

• Un Gwde OMS pour Ia eollecte et le transport des specimens Vllologiques peut 
etre commande au service de Distnbuuon ct de Vente. OMS, 1211 Gcneve 27. 

• Les laboratolres cl·apres ont fait connaltre qu'1ls di5posaient d'installauons 
appropriees pour le bio-confillcmcnt: 
Head of Special Patho&Cil5 Unit 
Microbiological Research Establishment 
PononDown 
Salisbury, Wiltihirc SP4 OJG 
Analet.errc 
Iost1tut de Medecinc tropicale 
Prince Uopold 
Nauooalestraat 155 
Antwerp B-2000 
Belgique 

Clucf, Special Pathogens Branch 
Virology D1vision, 
Center for Disease Control 
Atlanta, Geol'glll 30333 
Ftats·Unis d' Amerique 
(Le!o envois destin6s au CDC do•vcnt 
ftre adrcsses comme swt · Officer in 
Charge, Un.ued States Publlc Health 
Semce. Room 2339. International 
Arnvals Buildmg, Kennedy Inter· 
nauonal Airport, JaJllllii:a, NY 11430) 
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(c) Safety Measures. It is important to limit as far as possible 
the number of persons at risk during an outbreak. These persons 
should be vaccinated against yellow fever, given malaria prophylactic 
treatment and should receive gamma globulin to prevent viral 
hepatitis. Personnel should be protected from infection through 
skin abrasions, conjunctivae or mouth and should wear: gloves, 
gowns, caps, boots or over-shoes and masks. Goggles. and res· 
pirators to cover eyes and mouth are necessary to examine patients. 
full face respirators are necessary only for laboratory work and 
autopsies. Disinfectants, such as sodium hypochlonte or formalin 
must be used for decontamination. A pressure cooker can be used 
as a portable autoclave for sterilization. 

(d) Epidemiological Investigations. Surveillance teams may 
consist of locally recruited persons, trained on the spot and super
vised by one or more epiden1iologists. They should have standard· 
ized forms for case .and control evaluation and for village sur· 
veillance reports. Transportation is the major requirement during 
an outbreak. 

(e) Containment Measures. A clear definition of .cases is ne· 
cessary for a sound applicatiOn of containment measures: 

(i) Confirmed case: a person with acute clinical symptoms with 
isolation of the virus and/or presence of specific antibodies; 

(ii) probable case: a person who for three aays has headache, 
lumbar pain, high fever, abdominal pain, nausea, vomiting and 
haemorrhage without any other specific diagnosis and no seda· 
tion after anti-malaria and antibiotic treatment; knowledge of 
a CO)ltact with a confirmed case or another probable case is 
essential; 

(iii) possible case: a person with only three days of fever and head· 
ache without any other diagnosis and not responding to treat· 
ment as above and with contact with a confirmed or probable 
case three weeks previously; 

(iv) contact: a person having had direct contact with (i), (Ii), or 
(iii), i.e. sharing the same room or meals, having given care or 
participated in burial; either two days before onset, during the 
disease or immediately after death. 

A distinction must be established between primary and secondary 
contacts. A primary contact is a person who has nursed or buried 
a confirmed or probable case, has spent a night under the same 
roof, had a meal at the same table or had face to face contact some· 
time during a period beginning two days before the onset of the 
disease with a proven or probable case. A secondary contact is a 
person who, sometime during the same period, spent one night under 
the same roof, shared a meal or had face to face contliCt with a 
prinlary contact. 

Strict barrier nursing should be used for the treatment of cop
firmed and probable cases. Primary contacts should be isolated 
and their temperature taken twice daily. Secondary contacts are 
not confined. They are either informed to contact certain, medical 
centres in case fever develops, or alternatively medical centres are 
given the identity of the secondary contacts. A contact becomes a 
probable case when fever lasts for 48 hours and no malaria parasites 
are found in the penpheral blood or if there is no response to anti· 
malarial therapy. 

Active surveillance is a prerequisite for rational measures to be 
taken, at four levels : 

- Area quarantine should be enforced for a duration of two estim
ated mcubation penods (twice 14 days) after the last case. In 
view of the economic consequences, this measure should be 
regularly adapted to the Situation. This measure is never 
absolutely effective but cuts down significantly long distance 
travel. 

- Village quarantine should be combined with health education 
aiming at limitation of contact with patients. Bringing patients 

c) Mesures de seczll'ite. II 1mporte de limiter autant que possible 
le nombre des personnes exposees au cours d'une epidemie. Ces 
personnes doivent etre vaccinees centre Ia fievre Jaune, suivre 'un 
traitement prophylactique contre le paludlsme et recevair des 
garnmaglobulines pour Ia prevention de l'hepatite virale. Le per
sonnel doit etre protege contre les risques d'infection par les egra
tignures, les coojonctives ou la bouche et porter des gants, blouses, 
bonnets, bottes ou couvre-chaussures et masques. Des lunettes de 
protection et des respirateurs recouvrant les yeux et Ia bouche sont 
necessaires pour l'examen des malades. Des respirateurs recou.vrant 
toutle visage ne sont necessaires que pour le travail en Jaboratoire et 
les autopsies. Pour !a decontamination, on ut!lisera des desinfectants 
tels que !'hypochlorite de sodium ou le formal, et un autocuiseur 
peut servir d'autoclave portatif pour steriliser. 

d) Recherches epidimiologiques. Les equipes de surveillance 
peuvent se composer de personnes recrutees localement, formees sur 
place et supervisees par un ou p!usieurs epidemio!ogistes. Elles 
devront etre pourvues de formulaires standardise& pour !'evaluation 
des cas et des operations de lutte, ainsi que pour les rapports sur Ia 
surveillance des villages. Les moyens de transport sont une necessite 
absolue au cours d'une epidernie. 

e) Mesures d'endiguement. Pour appliquer judicieuseme~t les 
mesures d'endiguement, il est necessaire de definir clairement les 
cas: 
i) Cas confirme: personne presentant des symptomes c!iniques 

aigus avec isolement du virus et/ou presence d'anticorps 
sp6cifiques; 

ii) cas probable: personne qui, pendant trois jours, a des maux de 
tete, des douleurs lombaires, une temperature elevee, des dou
leurs abdominales, des nausees, des vonussements et des hemor
ragies en !'absence de tout autre diagnostic specifique et de seda
tion apres traitement antipaludique et par les antibiotiques; il 
est essentiel qu'il y ait eu contact avec un cas confirme ou un 
autre cas probable; 

iii) cas possible: personne ayant seulement souffen pendant trois 
jours de fievre et de maux de tete, en !'absence de tout autre 
diagnostic et de reaction au traitement susmentionne, et ayant 
eu un contact avec un cas confirme ou probable dans les trois 
semaines precedentes; 

iv) contact: personne ayant eu un contact direct avec i), ii), ou iii), 
c'esHl·dire ayant partage Ia chambre ou les repas du malade, 
lui ayant donne des soins ou ayant participe a son enterrement, 
deux jours avant !'apparition de Ia maladie, au cours de la 
maladie, ou immediatement apres le deces. 

II convient d'etablir une distinction entre les contacts primaires 
et secondrures. Un contact primaire est une personne qui a soigne ou 
enterre un cas confirme ou probable, qui a passe une nuit sous Ie 
meme toit, qui a pris un repas a Ia meme table ou qui s'est trouvee 
en face de lui a un moment quelconque pendant !a penode qui 
s'etend a partir au deuxierne jour avant !'apparition de Ia rnaladie. 
Quant au contact secondaire, c'est une personne qui, a un moment 
quelconque au cow:s de cette meme periode, a passe une nuit saus le 
toit d'un Cl)nta.ct primaire, a partage son repas ou s'est trouvee en 
face de luL 

Pour le traitement des cas confirmes et probables, on devra pra
tiquer un isolement rigoureux. Les contacts prirnaires doivent etre 
egalement isoles et leur temperature prise deux fois par jour. Les 
contacts secondaires n'ont pas a etre isoles; ils sont soit informes 
d'avoir a se mettre en rapport avec certains centres medicaux en cas 
de fii:vre, soit signales aux centres medicaux. Un contaCt devient un 
cas probable Iorsqu'J! est fievreux pendant plus de 48 heures sans 
qu'aucun parasite du paludisme ait ete decele dans son sang peri
pherique et en !'absence d'une reaction au traitement antipaludique. 

Une surveillance active est indispensable pour que des m~ures 
rationnelles soient prises a quatre niveaux: 

- Une quarantaine «de zone l> sera imposee pendant une periode 
correspondant a deux peri odes possibles d 'incubation (soit 
deux fois 14 jours) apres le dernier cas. En raison de ses conse
quences economiques, cette mesure doit etre convenablement 
adaptee a Ia situation. Elle n'est jamais d'une efficacite absolue, 
mais reduit considerablement les deplacements sur de grandes 
distances. 

- Une quarantaine «de village» doit etre associee a une education 
sanitaire visant a limiter les contacts avec les malades. L'hospita-
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to the hospital is not necessarily the best measure and, depending 
on local Circumstances, household confinement may be prefer
able. If hospital isolations are decided, it should be very strict 
because it attracts inevitably a great number of VJSttors. 

- Household confinement consists of isolation of a patient in one 
house or room and only one person cares for the patient. 
Protective clothing is offered to the person looking after the 
patient. 

- In all eventualities, pJecise rnstructtorJS for bunal have to be 
given. 

:.- International quarantine is only applied if cases occur in cittes 
with international transport facilities and if primary contacts are 
not identified and quarantined. 

- IO.dividual quarantine should last for a period of 14 days, to take 
into account the fact that the mcubation period may in certain 
cases exceed the average length of seven days. 

Members of medical teams will be considered according to their 
functions as possible primary or secondary contacts and should be 
quarantined accordingly. A decision on whether to treat a patient 
in a local centre and to send a specialized team there, or to evacuate 
the patient to a spectally equipped'centre, should be taken according 
to local circumstances. 

Milllllgement of Patients 

(a) Three levels of management of patients may be established: 

(1) Procedures to render as safe as possible medical care of patients 
consisting of analgesia and attention to basic requirements; 

(ii) control of electrolytes, administration of immune plasma and 
, blood when required; 

(iii) intensive care and anti-coagulation therapy. 
The second level is considered to be the most practical in field 

conditions as epidemtcS are likely to be over by the time level (iii) 
call be organized. 

(b) Management and In-Service Training. Care at the desired 
level may be best carried out by groups of trained persons travelling 
to the site of outbreak and training local personnel. Competent 
institutes and centres in the world should maintain groups of 
persons trained and ready to undertake such a task. Lists of such 
I;CiltreS rather than lists of individuals should be established by 
WHO. 
" (c) Treatment at the second level depends Jnainly upon: 
(D PJerequisite means of containing the infection and training 

personnel in these means; 
(ij) equipment, material and trained staff for control of body fluids 

-ang electrolytes and for replacement of blood loss. 

(d) Although control of body fluids may be possible using only 
cfu)ical signs and symptoms, field laboratory facilities should be 
awilable for leucocyte count 1 (Marburg-virus infection is 
improbable in the presence of a leucocytosis), research for Jnalaria 
parasites, blood culture, urine examination and culture and flame 
photometry. There is an urgent need to establish safe means for the 
examination of body fluids. 

(e) Equipment must be standardiZed to fit different local 
conditions. 

(f) It is necessary to exclude relatives and visitors from hospitals 
where Marburg disease-hke illnesses are treated. 

(g) It is suggested that countries likely to receive patients suffering 
from Marburg diesease-like illnesses should be urged to make the 
best possible facilities available for their care and laboratory 
investigation. 

(h) It is also suggested that information should be collected to 
~ the relative value of treatment with interferon and con
valescent plasma. 

1 A Coulter counter was ut1hzed m Zaue. 

ltsation des Jnalades n 'est pas necessairement Ia meilleure m:sure 
et, dans certaines circonstances, l'isolement a domicile pourrait 
etre preferable. S'il est decide de recounr a l'isolement hospi
!Rl.te;. celui-cJ doit etre tres rigoureux car les hopitaux r~oivent 
mevitablement un grand nombre de visites. 

- L'JSolement a domicile consiste a imposer au mahde de rester 
dans une mruson ou une chambre et a le faire soigner par une 
seule persorrne. La persoMe qui le soigne doit recevoir des vete
ments de protection. 

- Dans tous les cas, on doit donner des instructtorJS precises pour 
les funerailles. 

- La quarantaine intemationale ne s'applique que si des cas se 
produisent dans des villes ou il existe des transports inter
nationaux et si les contacts primatres n'ont pas ete identifies et 
places en quarantaine. 

- La quarantaine individuelle doit durer 14 jours car Ia periode 
d'incubation peut, dans certains cas, depasser Ia duree moyenne 
de sept jours. 

Selon leurs fonctions, les membres des equipes m&hcales seront 
consideres comme des contacts prirnaires ou secondaires possibles 
et isoles en consequence La question de sa voir si !'on doit traiter un ' 
malade dans un centre local et y envoyer une equipe specialisee ou le 
transporter dans un centre specialement equipe dolt etre reglee au 
vu des circonstances. 

Conduite du tr.Utemeot 

a) La conduite du traitement peut se faire a trois niveaux: 

i) Mesures visant a rendre les soins medicaux aussi surs que 
possible: analgesies et precautions de base; 

ii) controle des electrolytes et administration de plasma immun et 
de sang, lorsque cela est necessaire; 

iii) soins intensifs et therapie anti-coagulation. 
On consldere que le deuxieme niveau est le plus realisable sur le 

terrain, car l'epidemie risque d'avoir pris fin avant que !'on puisse 
organiser le niveau iii). 

b) Conduite du traitement et formation en cours d'emp/oi. Le 
meilleur moyen de dispenser les soins au niveau souhaite consiste a 
envoyer dans Ia zone d'eptdemie des groupes de personnes qualifiees 
que !'on charge d'entrainer un personnel local. Des instituts et des 
centres competents du monde entier devraient former de tels groupes 
et les tenir prets a mtervenir. L 'OMS devrait etabhr des listes de ces 
centres plutot que des listes d'individus. 

c) Le traitement au deuxieme niveau depend essentiellement: 
i) Des moyens requis pour endiguer !'infection et de Ia formation 

du personnel pour leur mise en reuvre; 
ii) du matenel, des fournitures et du personnel qualifie necessaires 

pour controler les liquides organiques et les electrolytes et 
remplacer le sang perdu. 

d) Si le controle des /iquides organiques peut se faire sur la seule 
base des signes et symptomes cliniques, on doit disposer d'un labo
ratoire de campagne pour Ia numeration leucocytaire 1 (!'infection 
par le virus de Marburg est peu probable en presence d'une leuco
cytose), Ia recherche des parasites du paludisme, l'ht\moculture, les 
examens d'urine et l'uroculture et enfin, Ia photometrie de flamme. 
II est urgent de mettre au point des methodes sans danger pour 
l'examen des Jiquides biologiques. 

e) Le materiel sera nonnalise de maniere a pouvolr etre adapte 
aux conditions locales. 

f) II est necessaire d'interdire aux parents et visiteurs l'acces des 
hopitaux ou !'on soigne des maladies a virus de type Marburg, 

g) II est propose que les pays pouvant recevoir des malades 
atteints d'une rnaladie analogue a celle de Marburg soient instam
ment pries d 'utiliser les meilleures installations possibles pour les 
soins et les recherches de Jaboratoire. 

h) II est auss1 propose de recueillir des informations pour deter
miner Ia valeur relative du traitement a !'interferon et du traitement 
au plasma de convalescent. 

1 Au Za!rc, on a uuhse un comptcur de parucul~ de Cow1cr. 
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Laboratory Investigations 
(a) Rapid Diagnosis. Ebola virus has been isolated from whole 

blood during the acute stage (1st-2nd weeks) of the disease. The 
virus seems fairly stable and successful isolation has been achieved 
with samples which had been repeatedly frozen and thawed. For 
sending samples it is important to use only plastic ampoules which 
can be safely sealed with a screw stopper or whlch can be heat 
sealed, and which will not crak in liquid nitrogen or in dry ice. 

The most rapid method of diagnosis is electron microscopy 
(EM) of whole blood, or serum, fixed with glutaraldehyde, after 
concentration by moderate centrifugation. Inoculation of Vero 
cells, followed by daily examination of concentrated supernatant 
culture fluids by EM or by fluorescent antibody (FA) has enabled 
virus isolation after 2-4 days. It was generally agreed that inocula
tion of guinea pigs and suckling mice should always be included 
where possible in isolation attempts. Virus isolations have been 
made from throat swabs and from excreta but there is scope for 
improvements in techniques for using these. 

It is recommended that attempts should be made to develop other 
rapid diagnosis methods, for example the demonstration by FA of 
virus in leucocytes or in other tissue cells. A wider range of tissue 
culture cells should be tested for susceptibility with the possibility 
of finding some with increased sensitivity. 

Specific antibody has been detected early in the disease. The 
indirect FA test is more sensitive than the complement-fixation test. 

It is recommended that attempts should be made to produce an 
inactivated antigen for the FA test without reduction of sensitivity. 
There is also the possibility of developing other serological tests for 
human and animal surveys. For example, the enzyme linked 
immunoadsorbent assay (ELISA) test is very suitable for large scale 
surveys. For this test, it would be preferable to use an inactivated 
antigen prepared, for example, by column fractionation of the virus. 
Laboratories involved in diagnosis of viral haemorrhagic fevers 
should utilize routinely a range of different virus antigens for use 
in these tests (e.g., Lassa fever virus, Crimean-Congo haemorrhagic 
fever virus). 

(b) Virowgical Monitoring of Cases. At present this is quite 
arbitrary. Cases have been isolated until no virus has been de
tected in two consecutive weekly blood samples. However, it is 
known that the virus can persist in other tissues when there is no 
detectable viraemia. There is a great need for more exact criteria 
for handling cases but this can only come from more research on the 
natural evolution of the infection. 

(c) Laboratory Safety. Ebola and similar viruses should ob
viously only be handled in adequately equipped laboratories. At 
least three isolation cabinets are required: one for microscopes, 
centrifuge, water bath, etc.; one as a working area, with a "dunk 
tank"; and one for handling animals. The most hazardous pro
cedure is the in,oculation of animals. People should never work 
alone in these laboratories, always at least in pairs. There sb,ould 
be a clearly defined accident reporting system and post-accident 
procedure. 

There is scope for the development of an improved isolation 
cabinet for field use. 

Passive Immunization 

From the limited experience based on the treatment of a few 
patients with Marburg virus infection and one confirmed patient with 
Ebola virus, convalescent plasma appears to be a useful therapy, and, 
at the present time, it is the only form of specific treatment. 

The collection of large volumes of convalescent plasma by plasma
pheresis for prophylactic and therapeutic use is, therefore, essential 
and urgent and should be carried out while antibody titres are still 
high. Thls plasma should be tested for specific antibody to the 
virus and also for adventitious agents by sensitive techniques. H 

Examens de laboratoire 
a) Diagnostic rapide. Le virus Ebola a ete isole dans le sang 

total au cours de Ia phase aigue (I e.2• semaine) de Ia maladie. Ce 
virus semble assez stable et l'isolement a ete obtenu a vee des Cchaa
tillons congeles et degeles a plusieurs reprises. Pour I 'expedition c!e4 
echantillons, il importe de n'utiliser que des ampoules de pla.stiquc 
pouvant etre scellees de facon etanche avec un capuchon a vis ou 
scellees a Ia chaleur et ne se brisant pas dans I 'azote liquide ou Ia 
glace carbonique. 

La methode de diagnostic Ia plus rapide est Ia microscopic clec
tronique du sang total ou du serum fixe avec de !'aldehyde glutari(Jue, 
apres concentration par centrifugation moderee. L 'inoculation sur 
des cellules Vera, suivie d'un examen quotidien des sumageants de 
culture concentres par Ia microscopic electronique ou l'immuno
fiuorescence a permis d'isoler le virus apres deux a quatre jours. Oil 
considere, d'une maniere generale, que les essais d'isolement 
devraient toujours comporter, dans Ia mesure du possible, l'inOCII~ 
Iation de cobayes et de souriceaux a Ia mamelle. Des isolement$ de 
virus ont ete realises sur des prelevements de gorge et d'excreta, mais 
les techniques permettant de les utibser devraient etre encore 
ameliorees. 

II est recommande de faire des efforts pour mettre au poiQt 
d'autres methodes de diagnostic rapide, par exemple l'utilisatiOJ;I.. 
!'immunofluorescence pour demontrer la presence du virus dans~ 
leucocytes ou dans toute autre cellule tissulaire. II faudrait eprOUVCj: 
Ia sensibilite d'une gamme plus etendue de cellules provenant ·® 
cultures tissulaires pour tenter d'en decouvrir quelques-unes dott.e& 
d 'une sensibilire accrue. 

Des anticorps specifiques ont ete deceles au debut de Ia maladie'ct 
)'on a constate que l'epreuve d'immunofluorescence indirecte et.ait 
plus sensible que celle de Ia fixation du complement. 

II est recommande de s'attacher a produire un antigene inactive 
pour l'epreuve d'immunofiuorescence qui n'entraine pas de reduc
tion de Ia sensibilite. On pourrait aussi mettre au point d'autres 
epreuves serologiques pour les enquetes humaines et animales. C'est 
ainsi que le titrage avec immuno-adsorbant lie a une enzyme (.m;l~} 
convient parfaitement pour les enquetes de grande envergure. A !:Ct 
effet, il serait preferable d'utiliser un antigene inactive prepare par 
exemple par fractionnement du virus sur colonne. Les laboratoiles' 
qui participent au diagnostic des fiiwres hemorragiques d'ori• 
virale devraient utiliser couramment pour ces epreuves une sCrie 
d'antigenes viraux differents (virus de Ia fievre de Lassa, virus de~. 
fievre hemorragique de Crimee et du Congo, etc.). 

b) Surveillance virologique des cas. Elle est actuellemeru tout a fait 
arbitraire. Certains cas ont ete isolesjusqu'a ce qu'aucun virusnc; 
puisse etre decele dans deux echantillons hebdomadaires de sang 
preleves consecutivement. Toutefois, on sait que le virus peut pei. 
sister dans d'autres tissus sans aucune viremie decelable. ll est dope 
tout a fait necessaire d'obtenir des criteres plus. exacts pour le tlal· 
tement des cas, ce qui suppose des recherches plus approfondies siar 
)'evolution naturelle de }'infection. 

c) Sicurite des lahoratoires. De toute evidence, le virus Ebola et 
autres virus semblables ne doivent etre manipules que dans des Jabo.. 
ratoires convenablement equipes. II faut au mains trois boxes de 
securite: l'un pour les microscopes, Ia centrifugeuse, le bain-Jllalic, 
etc., )'autre servant d'aire de travail avec un hac de trempage ~'~ 
troisieme pour Ia manipulation des animaux; Ia procedure Ia p~ 
dangereuse est !'inoculation des animaux. Personne ne doit ~ 
travailler seul dans ces Jaboratoires: il doit toujours y a voir au~~ 
deux personnes. On prevoira dans tousles cas un systeme de no~ 
tion des accidents clairement defini ainsi que Ia procedure a sui~' 
en cas d'accident. 

II devrait etre possible de mettre au point un box de securite pour 
Je terrain. 

lmmlllli5ation passive 

D'une experience limitee qui se resume au traitement d'un petit 
nombre de personnes atteintes par Ie virus de Marburg e:t d'un 
cas confinne d'infection par le virus Ebola, il semble ressortir quek 
plasma de convalescents a une bonne valeur therapeutique; 4e 
toute f~on, c'est actuellement Ia seule forme de traitement 
specifique. 

II est done essentiel de recueillir d'urgence de grandes quantites de 
plasma de convalescents par plasmapherese a des fins prophylacti
ques et therapeutiques pendant que les titres d'anticorps sont encore 
cleves. Ce plasma devra etre eprouve a l'aide de techniques sensible$ 
pour determiner les anticorps specifiques du virus ains1 que les agexlts 
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sufficient plasma is available, fractionation can be undertaken to 
prepare specific immunoglobulins which can be stored and used more 
easily than whole plasma. These products should be collected, 
stored and utilized at the discretion of the Governments of the Sudan 
and Zaire. l.oc;l.l teams should be trained in the plasmapheresis 
tccbniques. 
· Most of the plasma should be fractionated into immunoglobulin 
suitable for intravenous administration for use in the following 
groups: 
(a) Pre-exposure prophylaxis: 

personnel engaged in direct patient care 
laboratory workers 

(b) Post exposure prophylaxis: 
laboratory personnel engaged in work on the virus in 
maximum security facilities 

(c) Therapeutic use will be limited by availability. 
Severallitres of plasma should be kept in storage, not fractionated. 

lt is most important that a standard protocol be used in each case 
~ obtain the maximum of information on the effect of passive 
im.Dl;unization and on the efficacy of this treatment on the course of 
the disease. 

In addition, information is required on: 
(a) The persistence of the antibody after infection; 
(b) the nature of the antibody in plasma; 
(c) experimental data on the protective efficacy of specific batches 

of plasma and immunoglobulin in a suitable animal model. 

Consideration should be given to the preparation of immuno
globulin in a heterologous species e.g. nonhuman primates or horses 
for life-saving treatment. 

The storage of globulin and plasma and the logistics of distribu
tion require definition. 

Active Immunization 

, Although there has not been any direct experimental virological 
work, it is a reasonable supposition that an inactivated virus vaccine 
will be efficacious. Such a vaccine is required in the first instance 
for laboratory personnel engaged in experimental work with the 
agent. If shown to be immunogenic in laboratory workers, the 
vaccine would be used for individuals engaged in direct patient care, 
for epidemiologists, and, in due course, it may be available for 
protection of all individuals at high risk. 

The development and production of such a vaccine will require 
initial research to establish the following basic virological data: 

(a) precise and sensitive infectivity and neutralizing antibody 
assays; 

(b) -evaluation of suitable substrate cell cultures; 

(c) selection of virus strains; 
(d) methods of inactivation; 
(e) antigen assay methods; 
(f) the development of suitable animal model systems; 

ln addition, the following serological and immunological data 
are required: 
(a) Passive immunization in primates: 

(i) pre-exposure 
(ii) post -exposure 

(b) immunogenicity assays: 
(i) small animals 

{ii) primates 
(c) protection tests 
(d) sensitive laboratory tests for characterizing the antigens 

associated with the virus. 
Such developmental work requires maximum containment 

facilities. The magnitude of this undertaking and work is such that 
a collaborative vaccine development programme is essential. The 
elitablishment of this collaboration requires precise and careful 
allocation of responsibilities between the laboratories and WHO. 

contaminants. Si !'on dispose de quantites suffisantes de plasma, on 
sera en mesure de le fractionner pour pre parer des iromunoglobuhnes 
specifiques pouvant etre entreposees et utilisees plus facilement que le 
plasma total. Ces produits doivent etre preleves, entreposes et 
utilises a Ia discretion des Gouvernements du Soudan et du Zaire et 
des equipes locales seront formees aux techniques de plasmapherese. 

La plus grande partie du plasma doit etre fractionnee en immuno
globulines pouvant etre administrees par voie intraveineuse aux 
groupes ci-apres: 
a) Prophylaxie en pre-exposition: 

personnel s'occupant directement des malades; 
travailleurs de laboratoire. 

b) Prophylaxie post-exposition: 
personnel de laboratoire participant a des travaux sur le virus 
dans des installations qui offrent une securite maximale. 

c) Utilisation therapeutique: en fonction du materiel disponible. 
Plusieurs litres de plasma devront etre entreposes sans frac

tionnement. 
Il importe au plus haut point d'utiliser dans chaque cas un pro

tocole type pour obtenir le maximum d'informations concernant les 
effets de !'immunisation passive et fefficacite de son influence sur 
!'evolution de Ia maladie. 

En outre, il faudra recueillir des informations sur: 
a) Ia persistance des anticorps apres !'infection; 
b) Ia nature des anticorps dans le plasma; 
c) les donnees experimentales recueillies sur I' efficacite de Ia pro

tection assuree par certains lots de plasma et d'immunoglobu
lines chez un modele animal approprie. 

II convient encore d'envisager Ia preparation d'immunoglobulines 
chez une espece heterologue, par exemple des primates ou des che
vaux, pour le traitement d'urgence. 

L'entreposage de Ia globuline et du plasma et Ia logistique de Ia 
distribution necessitent une definition. 

Immunisation active 

Si aucune experience n 'a encore porte directement sur le virus, on 
peut toutefois raisonnablement supposer qu'un vaccin a base de 
virus inactive serait efficace. U n tel vaccin est necessaire au premier 
chef pour le personnel de laboratoire qui se livre a des experiences 
sur !'agent. S'il apparaissait que le vaccin immunise les travailleurs 
de laboratoire, on l'utiliserait sur les personnes qui s'occupent direc
tement des malades, les ~pidemiologistes et, en temps utile, to us les 
individus a haut risque. 

Pour mettre au point et produire un tel vaccin, il va falloir entre
prendre des recherches initiales en vue d'obtenir des donnees viro
logiques de base concernant: 
a) des epreuves d 'infectiosite et des titrages par les anticorps neu

tralisants qui soient precis et sensibles; 
b) !'evaluation de cultures cellulaires pouvant constituer un substrat 

approprie; 
c) Ia selection de souches virales; 
d) les methodes d'inactivation; 
e) les methodes de titrage des antigenes; 
f) Ia mise au point de systemes appro pries de modeles animaux. 

En outre, il importe d'obtenir les donnees serologiques et immu
nologiques ci-apres: 
a) immunisation passive chez les primates: 

i) pre-exposition 
ii) post-exposition 

b) titrage de l'immunogenicite: 
i) chez les petits animaux 

ii) chez les primates 
c) essais de protection 
d) epreuves de laboratoire sensibles pour Ia caracterisation des 

antigenes associes au virus. 
Ce travail de developpement necessite des installations assurant 

un confinement maximum. L'ampleur de cette entreprise et des 
travaux envisages. est telle qu'il est essentiel de mettre sur pied un 
progranune collectif pour elaborer un vaccin. Une telle collabora
tion ne pourra s'instaurer que si les responsabilites sont reparties 
soigneusement et avec precision entre les laboratoires et I 'OMS. 
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Ecological Studies 
As for Lassa fever, it is most probable that Ebola v1rus has an 

animal reservoir. Rodents are probably implicated as reservoirs of 
Ebola virus as laboratory studies have shown that primary passages 
in guinea pigs provide numerous survivors of the virus and that it 
becomes more virulent only with subsequent passages. Bats also 
live in human settlements and should also be given consideration. 
Monkeys might be implicated, but they are probably only victims, 
as is man, of the amplifying cycle. Birds, especially garden species, 
can also be investigated. Hematophagous arthropods, if they play 
a role in the transmissiOn of the virus from the reservoir to man or 
man to man, do not appear to have been greatly involved in the 

-recent outbreaks. 

San1pling of rodents should commence with those found in houses, 
graneries and adjacent fields. Rodents should then be trapped in 
transects from villages to forests through cultivated land and that 
from which trees have been cleared. For detection of antibodies, 
preference should be given to older rodents. Other tissues (liver, 
spleen and kidney) should be collected from rodents of different age 
groups. 

Safety precautions have to be takt:Il and personnel carrying out 
autopsies and drawing blood should use respirators. Specimens 
should be kept in dry ice and sent to a high security laboratory. 

Etudes ecologiques 
II est tout a fait probable que, comme celui de Ia fievre de Lassa, 

le virus Ebola dispose d'un reservoir animal. Les rongeurs jouent 
sans doute ce role puisque des travaux de laboratoire ont pennjs 
d'etablir que, lors des passages p1!maires chez les cobayes, de nom
breux animaux survivent au virus qui ne devient plus virulent qu'a 
!'occasion des passages ulterieurs. Les chauves-souris vivent aussi 
dans des etablissements humains et doivent done etre prises en 
consideration. Les singes pourraient faire partie de ce proceSsus. 
mais, a l'instar de l'honune, ils sont sans doute les victimes seulement 
d'un cycle en expansion. Les oiseaux, et notamment les espf.ces 
vivant dans les jardins, pourraient faire aussi I' objet de recherches. 
Les arthropodes hematophages, s'ils jouent un role dans Ia tra.JJs· 
mission du virus entre le reservoir et l'homme ou d'un individu a 
!'autre, ne semblent pas avoir eu une part importante dans les 
recentes epidemies. 

La collecte d'echantillons de rongeurs devrait d'abord porter sur 
les animaux qui se trouvent dans les logements, les greniers efles 
champs avoisinants. On les piegera ensuite dans des zones raQWes 
allant du village a Ia foret en passant par les terres cultivees et eelles 
que l'on a defrichees. Pour deceler les anticorps, on exammera de 
preference Ies rongeurs ages. D'autres tissus (foie, rate et xefus} 
seront preleves sur des rongeurs appartenant a des groupes d~age 
differents. 

II faut prendre des mesures de securite et le personnel qui fait les 
autopsies et preleve le sang dolt se servir de respirateurs. Les s~
mens seront conserves dans de Ia glace carbonique et ~:xpedies a 1.111 

laboratoire de haute securite. 

DISEASES SUBJECT TO THE REGULATIONS - MALADffiS SOUMISES AU REGLEMENT 
Notifications Received from 27 May to 2 June 1977- Notifications r~ues du 27 mai au 2 juin 1977 

PLAGUE - PESTE 

C Cases-Cas 

D Deaths - DL!<:es 

P Port 

A Airpon - Aeropon 

Asia- Asie MOZAMBIQUE 
C D 

BUR.l\1A- BlRMANIE 15-2LV 

Mandalay DMsion 
Mandalay D.: Mandalay 0 

.. F1gures not yet received - Chlffres non encore disponibles 

i Imported cases - Cas unportes 

r Rev1sed figures - Chiffres revises 

s Sw;pected cases - CiiS suspects 

C D 
15-2l.V 

4 0 
8-14.V 

14 3 

• The total number or = and deaths xeportcd for 
each country occurred m infected ll!'eiiS already pu~ 
lished or m 'newly mlilcted areas, see below I To" 
Jes cas et dt\ces notifies pour chaquc: pays sc soatprodw~ 
dans des zones mfecti:es deja s1g11alees ou dans do 
zones nouvellement mfcctee., vo1r ci-dessous. 

Mandalay Division 
Mandalay D.: Mandalay 

8-14.V Asia- Asie SMALLPOX- VARIOLE I 

0 
BANGLADESH 

c D 
27 ill·2.1V Africa - Afrique 
51 0 c [) 

Sagaing Division 
Shwebo District . . . 
Shwebo D.: Shwebo . 

10 0 
1 0 JHJRMA - BI.RMA.'~IE IS-2l.V SOMALIA - SOMALJE 22·28.Y 

CHOLERA 1 - CHOLERA 1 

Africa - Afrique 

ANGOLA 
C D 
22·28.Y 

44 
MALAYSIA- MALAISIE 

15 0 
8-14.V 

12 0 
!5-2 LV 

7 0 

Bakool Region 74 
Bay Region .... 50 
Hiran Region ... 15 
Lower J uba Region 2 
Middle Juba Region 3 
Middle Shebele Region 48 

. . Newly :mt:ected _Areas, as on 2 June 1fJ77 - Zones nouvellement infectees au 2 juin 1977 
For CJitcna used m compiling this hst, see No. 20, page 176- Les criteres appliques pour Ia compilation de tettc hstc sont publi~ dans lc N• 20, a Ia page 176. 

0 
0 
0 
0 
0 
0 

The complete list of infected ateM was last pubbsbcd in WER No. 21, page 
183. It should be brought up to date by consulttng the additional information 
publiahcd subKQucntly in the WER, regarding areas to be added or removed. The 
complete !Jst is usually published once a month. 

La hste complete des zo= infcctees a paru dans Jc REH N• 21, ~ 183. 
Pour $11 mise a jour, iJ y a lieu de comultcr les Re/evu pub lies de puis lora oil filplrelll. 
Ies listes de zones a ajouter ct a supprimer. La liste complete est ~ 
p ublitc une fois par moi5. 

PLAGUE - PESTE 

Aw-A.bie 

BURMA - BIRI\IANIE 
Sagaing DMsion 

Shwebo D1stnct 

CHOLER;\ - CHOti:RA 

Africa - Afnque 

MOZAMBIQUE 
NiiiSsa Distnct 

Asia- Asle 

INDL<\ - lNDE 

Andhra Pradesh S/lue 
Srlkakulam D.: Prakasam 

Maharmhlra Slate 
Nagpur D1stnct 
Wardha D1stnct 

Tamil Nadu Slate 
South Arcot District 
T~ruch1rapalli D.: Pudukkotai 

Areas Removed from the Infected Area List between 27 May and 2 June 1977 
. . Zoo~ supprimees de Ia liste des .zones infectees entre Ies 27 mai et 2 juin 1977 

For cntcna U$Cd m compdmg this hst, see No. 20, page 176- Les crit!res appliques pour Ia compilation de Clltte 11ste sont pubh~ dans Je N• 20, a Ia pa&e 176. 

PL~GUE - PESTE Mandalay Diviszon CHOLERA - CHOLfltA Tamil Nadu Slate 

Asia - Asie Mandalay District Asia - Asie Tm.1~b~rapalb D~Strl~t 

BURMA - BIRMANIE 
Arakan Divwo11 

Al.yab DIStriCt 

INDIA- INDE 
Andhta Pradesh State 

NeUore D1strict 

LeighAinslie
Rectangle




