Ebola



EBOLA

* EBOLA: hamorrhagisches Fieber

* 5 Varianten (ZEBOV, SEBOV, CIEBOV, REBOV, BEBOV)

* ZEBOV ist die haufigste und todlichste Variante (Todesrate bis
zu 90%)

* Bis jetzt 21 Ausbriiche
« Ubertragung
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Bisherige Ausbriliche

* Lokal begrenzt
e Zentralafrika

 Falle pro Ausbruch 12 —480

e Schnelles Ende



Der momentane Ausbruch in Westafrika
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Land Bestatigte Falle und Todesfdlle
Verdachtsfalle

2127
4057
3530
9714

Guinea 3205
Liberia 9265
Sierra Leone 11443
Total 23913

WHO Bericht 2. Marz 2015
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Figure 1: Confirmed weekly Ebola virus disease cases reported nationally and by district from Guinea
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Figure 2: Confirmed weekly Ebola virus disease cases reported nationally and by district from Liberia
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Figure 3: Confirmed weekly Ebola virus disease cases reported nationally and by district from Sierra Leone
Sierra Leone
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Interventionen

* Behandlung: Keine auller Intensivpflege
* Spezifische Therapie: Keine

* Spezifische Prophylaxe: Keine

* Impfstoff: Noch keinen.... bis jetzt
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Impfstoffe momentan in Entwicklung

* ChAd3 (GlaxoSmithKline)
* Ebola DNA Plasmid Vakzine (Uganda)

* VSVAG-ZEBOV (NewLink/Merck)
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BSPC1001 (VSVAG-ZEBOV)

* Rekombinantes Vesikulares Stomatitis Virus (rvVSV)

* Das G-Glykoprotein wird durch das ZEBOV Hull-Glykoprotein
ersetzt

e Die durch VSVAG-ZEBOV induzierte Immunantwort soll sich
gegen Ebolaviren richten.
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VEBCON
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Vorhandene Daten

Tiermodelle: Mause und Primaten ’
* Keine Toxizitat

* Praexponenzielle Impfung = 100% Uberlebende
* Postexponenzielle Impfung = 50% Uberlebende

A

Ein Labormitarbeiter

* Postexponenzielle Impfung = hat tberlebt.
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Phase |: Sicherhelit, Vertraglichkeit unjd
Immunogenitat

Ziele:

* Die Sicherheit und die Vertraglichkeit verschiedener Dosen des
Impfstoffkandidaten in gesunden Erwachsenen aus Lambaréné,
Gabon zu testen

* Die durch VSVAG-ZEBOV induzierte spezifische
Antikorperreaktion zu untersuchen

* Die Viramie und Ausscheidung des Virus nach Impfung zu
testen
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Lambaréne Studiendesign

Dosierungs-Studie
ProbandengroRe: 60 Erwachsene

Gruppen: 3 x 20 Probanden
Dosen: 3x10° pfu, 3x10° pfu, 2x107 pfu

Verabreichung: Intramuskulare Injektion
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Probanden

Inklusionskriterien EI Exklusionskriterien ><

* Gesund, 18-50 Jahre * Vorgeschichte allergischer Reaktionen
* Nicht schwanger, * Einnahme von anderen
Anwendung von Studiemedikamenten
Verhitungsmittel e Chronische Krankheiten
* Verfugbar « HBV, HBC oder HIV

* Einnahme von immunmodifizierenden
Medikamenten oder Blutprodukten

e Zusammenleben mit
Immunsupprimierten Personen
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Sicherheitsdaten der ersten 39

Probanden
I T R T T T

Erwartete Nebenwirkungen
innerhalb der ersten 14 Tage

Andere Nebenwirkungen
innerhalb der ersten 28 Tage

Gesamtnebenwirkungen

Probanden mit mindestens
einer Nebenwirkung

Mild: 19
Mittelschwer: 4

Mild: 11
Mittelschwer: O

34

15 (75%)

Mild: 32
Mittelschwer: 15

Mild: 14
Mittelschwer: 9

71

17 (89%)
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Viramie

* Viramie niedrig, vortiibergehend und dosisabhangig

* Virus in Speichel- und Urin- Proben nicht gefunden
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rVSV RNA copies/ml
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rVSV RNA copies/ml

4000~

3x10° PFU

3 4 )
Day after Vaccination

Pttt

b ttte



Immunogenitatsdaten

* ZEBOV-GP-spezifische Antikorper im ELISA nach vier Wochen

* Neutralisierende Antikorper
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Weitere Studien in Lambarene mit
VSVAG-ZEBQOV

e Padiatrische Studie:
- 20 Jugendliche mit 2x107 pfu
- 20 Kinder mit 2x107 pfu

* Weitere 61 Erwachsene mit 2x107 pfu

* Niedrigere Dosen:
- 20 Erwachsene mit 3x103 pfu
- 20 Erwachsene mit 3x10* pfu
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