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INTRODUCTION GENERALE

. Lestiques

a) Généralités

Les tiques sont de grands acariens hématophages, de quelques millimétres de long, présents
dans le monde entier. Plus de 900 espéces de tiques ont été identifiées. Elles sont divisées
en 3 familles : les tiques dures ou Ixodidae, parmi lesquelles sont dénombrées environ 700
especes ; les tiques molles ou Argasidae, comprenant environ 200 espéces; et les
Nuttalliellidae ne comprenant qu’une espéce (Nuttalliella namaqua) (1).

Les tiques dures, ou Ixodidae, se distinguent par un scutum dorsal dur qui couvre le tiers du
corps de la femelle et le corps entier du méle. Cette famille est divisée en sept genres :
Amblyomma, Dermacentor, Haemaphysalis, Hyalomma, Ixodes, Rhipicephalus et
Bothriocrotinae. Les genres les plus impliqués dans la transmission de maladies infectieuses
aux humains sont Ixodes, Dermacentor et Rhipicephalus.

A la différence des tiques dures, les tiques molles ou Argasidae, ne sont pas dotées de scutum.

Cette famille est principalement divisée en 2 grands genres : Argas et Ornithodoros.

Figure 1 — Différents genres de tiques Ixodidae et Argasidae
De gauche a droite : tiques en face dorsale avec tiques dures l.ricinus, Dermacentor et
Rhipicephalus, tigue molle A.reflexus.
(Crédit photographique : JM. Bérenger - Vitrome, IHU méditerranée infection - Marseille).

b) Cycle de vie :

Au cours de sa vie une tique passe par 4 stades de développement : ceuf, larve, nymphe, puis
stade adulte méle et femelle (2). Un repas sanguin est nécessaire a chaque stade pour
provoquer la mue.

Pour les tiques dures, ou Ixodidae, chague stade ne se nourrit qu’'une seule fois. Lorsque la
femelle a atteint un poids critique, elle se sépare de I'hdte vertébré afin de pondre quelques
milliers d’ceufs dans la végétation puis meurt. Pour les tiques molles, ou Argasidae, les cycles
de vie sont plus variables que ceux des Ixodidae : le nombre de stades lymphaux est toujours
supérieur a 1, les adultes de la majorité des tiques molles peuvent faire plusieurs repas

sanguins et les femelles pondent des centaines d’ceufs aprés chaque repas de sang.
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c) Lapigdre de tique :

Les tiqgues sont strictement hématophages. Ce sont des ectoparasites obligatoires des
vertébrés terrestres, y compris les amphibiens, les reptiles, les oiseaux et les mammiféres.

Les humains sont des hétes accidentels qui se font piquer lorsqu’ils se rendent dans I'habitat
de latique. Les tiques dures, ou Ixodidae, piquent habituellement durant la journée. Leur repas
sanguin est long et peut durer plusieurs jours en fonction du stade de développement. Les
tigues molles, ou Argasidae, piquent habituellement la nuit. Leur repas sanguin dure
approximativement 15 a 30 minutes (excepté pour les larves pouvant se nourrir durant
plusieurs jours). Cela explique le fait que les tiques molles sont rarement observées sur les
patients, mais sont volontiers retrouvées dans leur habitat (1). La piqQre des tiques dures est
indolore (contrairement a celle des tiques molles). Les tiques percent I'épiderme de I'hdte avec
leur rostre, composé de lames tranchantes (chelicerae) et d’'un harpon denticulé (hypostome).
Les tiques dures sécrétent un cément qui leur permet de rester fermement attachées a leur
héte. Cette premiére phase dure 1 a 2 jours, avant que la tique puisse se nourrir (3). Vient
ensuite le repas sanguin qui est une alternance entre des phases de succion et de sécrétion
salivaire. La salive des tiques a plusieurs propriétés : elle est anti-hémostatique (4), anti-
inflammatoire, et inhibe également les réponses immunitaires locales de I'héte (5-7).
L’inoculation d’agents pathogénes se déroule lors des alternances de succion et de sécrétion
salivaires. La salive de tique peut également étre a l'origine de paralysie (8), de réactions
allergigues ou de choc anaphylactique (9) ou encore d’allergie croisée aux protéines de

viandes rouges (10).

Les maladies transmises par les tiques
a) Généralités

Les tiques sont les vecteurs les plus importants d'agents pathogéenes affectant les animaux.
Elles sont reconnues comme le deuxiéme vecteur principal des maladies infectieuses
humaines aprés les moustiques (11). Elles sont responsables de la transmission de nombreux
agents infectieux : bactéries, virus et parasites. Les principales maladies infectieuses

humaines transmises par les tiques sont développées dans le tableau 1.
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Tableau 1 — Pathologies infectieuses humaines transmises par les tiques (liste non

exhaustive), adapté de Boulanger et al. 2019 (1)

Maladies Agents infectieux Tiques Hotes Distribution
vectrices réservoirs géographique
Virus
Encéphalite a tiques Flavivirus l.ricinus Mammiféres Asie, Europe
l.persulcatus sauvages
Fieévre hémorragique Nairovirus Hyalomma Mammiféres Europe, Asie,
de Crimée-Congo marginatum sauvages Afrique
Bactéries
Fievre Q Coxiella burnetti Rhipicephalus Mammiféres Mondial
spp.
Dermacentor
spp.
Maladie de Lyme B. burgdorferi Ixodes spp. Petits Hémisphére
sensu lato mammiféres, nord
oiseaux, reptiles
Borrelioses / fievre Borrelia spp. Ornithodoros Rongeurs Europe,
récurrente a tique spp. Ixodes spp. Amérique du
nord, régions
tropicales et
subtropicales
Fiévre boutonneuse Rickettsia conorii ~ R. sanguineus Chiens Afrique, Asie,
Méditerranéenne Europe
Fiévre a tique africaine Rickettsia africae ~ Amblyomma spp. Mammiféres Afrique sub-
saharienne,
Antilles
Tick borne Rickettsia slovaca; Dermacentor Moutons, cerfs Europe
lymphadenitis R. raoultii ; R. rioja  spp.
(TIBOLA)
Tularémie F. tularensis Genres de tiques Liévres, lapins, Mondial
variés rongeurs
Anaplasmose A. . ricinus Nombreux Europe,
granulocytaire humaine phagocytophilum l.pacificus mammiferes Ameérique du
l.scapularis nord, Russie

Ehrlichiose
monocytaire humaine
(12)

Parasites
Babésioses

E.chaffeensis

Babesia divergens;
B. microti, B.
venatorum

A.americanum

. ricinus
I.pacificus
I.scapularis

Cerfs

Bovins, rongeurs,
cerfs

Ameérique du
nord

Europe,
Amérique du
nord
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b) Focus sur certaines maladies transmises par les tiques

Dans cette partie, certaines maladies transmises par les tiques seront brievement
développées en axant nos propos sur la plus fréquente (maladie de Lyme), celles bénéficiant
d’'une surveillance particuliére dans I'armée francaise du fait des lieux de projection des
militaires (fievre Q et fievre hémorragique de Crimée-Congo) et celle faisant I'objet de mesure
de prévention particuliére chez les militaires francais (encéphalite a tique).

1) La maladie de Lyme :

Elle est la maladie vectorielle la plus répandue dans I'hémisphére nord (13). D’apres
Santé publique France, son incidence était estimée a 91 cas pour 100 000 habitants en
France métropolitaine en 2020 (14). Elle est transmise par les tiques du genre Ixodes.
Les agents pathogénes responsables sont des spirochétes extracellulaires et les trois
especes bactériennes les plus frequemment observées sont : B. burgdorferi ss, B.garinii
et B. afzelii. On distingue la forme localisée précoce caractérisée par un érythéme
migrant apparaissant au site de la piglre. Cette Iésion est une macule érythémateuse,
de forme ronde a ovalaire, de plusieurs centimétres de diamétre a croissance centrifuge,
atteignant le plus souvent un diamétre supérieur a 5 cm. Peuvent survenir également des
formes disséminées précoces (moins de 6 mois aprés l'apparition des premiers
symptémes) et des formes disséminées tardives (plus de 6 mois aprés I'apparition des
premiers symptdmes) avec des atteintes cutanées, neurologiques, cardiaques,
rhumatologiques, et ophtalmologiques (13). En l'absence d’érythéme migrant, une
sérologie Elisa confirmée par un Western Blot ou la biologie moléculaire sont essentiels
pour faire le diagnostic. La recherche de Borrelia burgdorferi ss par culture/PCR ou
I'établissement d’un index anticorps anti-Borrelia burgdorferi ss (comparatif liquide
articulaire ou cérébro-spinal/sérum) peuvent étre utiles pour les formes articulaires et
neurologiques (13). Le traitement repose sur une antibiothérapie (par amoxicilline,
doxycycline ou céphalosporines de 3¢ génération injectables) pendant une durée pouvant
aller de 7 jours a 28 jours en fonction de la forme clinique (15). Un vaccin a ARN
messager codant pour des protéines salivaires de |.scapularis induisant une résistance
aux tiques est en cours de développement. Il pourrait étre une piste dans la prévention
de la maladie de Lyme et potentiellement d’autres infections transmises par les tiques
(16).
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2) Lafiévre Q

3)

Elle est une zoonose de distribution mondiale. D’aprés 'ECDC (European Center for
Disease Prevention and Control), I'incidence de la fievre Q en 2019 était de 155 cas en
France. Elle est due a une bactérie a Gram-négatif intracellulaire, Coxiella burnetii. Le
réservoir de cette zoonose est vaste. Il comprend des mammiferes sauvages (rats,
souris, etc.), domestiques (chiens et chats), le bétail ( essentiellement les bovins, chevres
et moutons), des oiseaux (pigeons et volaille) et des arthropodes (les tiques) (17). Les
humains se contaminent par voie respiratoire, par contact direct avec des animaux
infectés, par consommation de lait cru d’animaux infectés. Les tiques ne jouent qu’un réle
secondaire dans la transmission (17,18). Par ailleurs, du fait de son fort potentiel
épidémique et de sa diffusion par aérosolisation, la fievre Q est considérée comme un
possible agent de bioterrorisme de catégorie B dans la classification CDC (Centers for
Disease Control) (19). Les patients peuvent présenter une forme aigue, se manifestant
par un syndrome pseudo-grippal, une pneumopathie atypique, une hépatite (plus
rarement une péricardite, une myocardite ou une méningo-encéphalite peuvent étre
observées). Les atteintes chroniques peuvent étre osseuses, hépatiques ou
cardiovasculaires (dont la forme la plus sévére est 'endocardite) (20). Chez les femmes
enceintes, la fievre Q est a I'origine de complications obstétricales (avortement spontané,
retard de croissance intra-utérine, mort fcetale in utero, oligopamnios ou accouchement
prématuré) (21). La sérologie est le principal moyen de faire le diagnostic. Des taux d’lgG
et d’'IgM de phase Il élevés sont en faveur d’une infection aigue, alors qu’un taux d’'lgG
de phase | fortement positif est en faveur d’une infection chronique (22). La biologie
moléculaire et la culture sont plus rarement utilisées. Une culture sur sang positive fait
partie des critéres majeurs pour le diagnostic d’endocardite a Coxiella burnetii, (23). Le
traitement des formes aigues repose sur une antibiothérapie en premiére intention par
doxycycline chez I'adulte et cotrimoxazole chez I'enfant de moins de 8 ans, pour une
durée de 15 a 21 jours (22). Pour I'endocardite, I'adjonction d’hydroxychloroquine et une
durée de traitement prolongée (guidée par les résultats sérologiques, et d’'une durée
supérieure a 18 mois) sont proposées (23). Un vaccin inactivé, fabriqué a partir de
Coxiella burnetii en phase | (le Q-VAX®), est commercialisé depuis 1989 en Australie
(22) et est recommandé aux personnes exposées (personnels travaillant en abattoirs,
agriculteurs et vétérinaires) (24). Ce vaccin a une efficacité protectrice proche de 100%
(25,26), cependant il est contre-indiqué en cas d’antécédent d’infection par C.burnetti du
fait d’un risque de réaction anaphylactique et est responsable d’événements indésirables

fréquents (22,27). Il n’est en pratique pas utilisé en France (22).

L’encéphalite a tiques :

Elle est due a un virus & ARN, appartenant au genre Flavivirus et les petits rongeurs

forment son réservoir principal (28). Elle est transmise aux humains par des tiques du
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4)

genre Ixodes, avec une activité saisonniére (pic au printemps et en été) (29). Un autre
mode de contamination a été rapporté, par l'ingestion de produits laitiers crus (fromage,
lait) provenant d'animaux domestiques infectés (28). L’encéphalite a tiques est
endémique en Europe Centrale et Orientale, en Russie et en Extréme-Orient (28).
D’aprés Santé publique France, 5000 a 13 000 cas d’encéphalite a tiqgue sont rapportés
chaque année dans le monde, dont environ 20 cas chaque année en France (30). La
majorité des encéphalites a tiques est asymptomatique. Cependant, le tableau clinique
peut évoluer en deux phases, apres une période d’incubation de 7-14 jours : un syndrome
pseudo-grippal suivi, aprés une amélioration transitoire, d’'une méningite voire d’'une
méningo-encéphalite sévere avec de possibles séquelles neurologiques (pouvant
atteindre jusqu’a 46% des patients selon les séries) (31,32). Le diagnostic repose sur la
détection d’IgM spécifiques en ELISA dans le LCS et dans le sérum. Il n’existe pas de
traitement antiviral a I'heure actuelle. Deux vaccins inactivés sont disponibles en France :
Ticovac® (virus de I'encéphalite a tiques souche Neudoerlf inactivé 2,4 microgrammes)
et Encepur® (virus de I'encéphalite a tiques souche K23 1,5 microgrammes). En France,

la vaccination est recommandée chez les voyageurs devant séjourner en zone d’endémie

(cf. paragraphe lll. b) 2) La vaccination) (33). Depuis mai 2021, 'encéphalite a tiques est

une maladie a déclaration obligatoire en France (34).

La fievre hémorragique de Crimée-Congo (FHCCQC)

Elle est due a un virus a ADN appartenant au genre Nairovirus de la famille des
Bunyaviridae. La maladie a été pour la premiére fois caractérisée lorsque des centaines
de militaires de l'ancienne Union soviétique ont été infectés en Crimée en 1944-1945,
puis le virus a été isolé au Congo en 1956 (35). Le virus est transmis principalement par
piqure de tiques du genre Hyalomma, du printemps a 'automne. Cependant les contacts
avec des fluides corporels ou des tissus infectés provenant d'animaux virémiques
peuvent entrainer des contaminations (36). De tous les virus transmis par les tiques, qui
infectent les humains, le virus de la FHCC est celui dont la répartition géographique est
la plus étendue. Des cas ont été décrits en Afrique, en Asie centrale et en Asie du Sud-
Ouest, au Moyen-Orient et au Sud-Est de I'Europe (37). D’aprés I'Organisation mondiale
de la santé (OMS), les zones dans lesquelles I'incidence de la FHCC est supérieure a 50
cas par an sont : la Turquie, I'lran, 'Ouzbékistan et le sud-Est de la Russie. En France
continentale aucun cas n’a encore été signalé. L’évolution de la maladie est divisée en 4
phases : l'incubation, la phase pré-hémorragique, la phase hémorragique, puis la phase
de convalescence. Sans traitement le taux de mortalité est compris entre 30 et 50% (38).
Le diagnostic combine habituellement la détection du génome de I'ARN viral (par RT-
PCR) et/ou de [lantigene pendant la phase virémique, avec la détection
d'immunoglobulines M (IgM) puis G spécifiques dans le sérum ou le sang humain

pendant les phases hémorragique et de convalescence (35). L'OMS recommande
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['utilisation de la ribavirine pour le traitement de la FHCC. Cependant son efficacité reste
controversée. Certaines études ne retrouvent pas d’amélioration de la survie avec
l'utilisation de la ribavirine (39). A partir de 1974, un vaccin inactivé provenant de 'lURSS
(Union des Républiques Socialistes Soviétiques) a été utilisé en Bulgarie, mais son
efficacité restait encore a démontrer. Il n’existe actuellement pas de vaccin dont la
sécurité d'utilisation et l'efficacité ont été assurés; néanmoins plusieurs candidats

vaccins sont en cours de développement (40).

Risque et prévention chez les militaires

a) Les militaires : une population a risque

Plus de 30 000 militaires sont déployés de facon permanente sur les différents théatres
d’opération :

- en Europe: France Métropolitaine, Allemagne, Estonie, Lettonie, Lituanie, Bosnie-
Herzégovine.

- au Proche et Moyen Orient : Syrie, Liban, Irak, Emirats Arabes Unis et Jordanie

- en Afrique : Tunisie, République de Djibouti, Cote d’lvoire, Gabon, Sénégal, Mauritanie, Mali,
Burkina Faso, Niger, Tchad, République démocratique du Congo, République Centrafricaine,
Sahara occidental.

- dans I'Océan Indien : Réunion, Mayotte.

- en Amérique : Antilles, Guyane.

- en Océanie : Nouvelle Calédonie, Polynésie Francaise.

En raison de leurs activités en zones et saisons a risque de transmission, au cours de missions
et exercices en plein air dans des zones rurales augmentant le contact homme-vecteur, les
militaires sont exposés aux pigures de tiques et au risque de maladies transmises par les
tiques (41-43).

b) Prévention des maladies vectorielles a tiques
En France, il est recommandé aux médecins d’informer leurs patients sur les maladies
transmises par les tiques, les mesures de prévention et l'attitude a adopter en cas de

découverte d’'une tique fixée sur le corps. (15)

1) La protection personnelle antivectorielle (PPAV):

La prévention des piqdres de tique constitue la prévention primaire, et doit étre appliquée lors
de promenades en zone boisée ou végétalisée. (15)

Elle repose sur :
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e Une adaptation vestimentaire : en portant des vétements longs et clairs facilitant le

repérage des tiques, et des vétements couvrants (protection de la téte et du cou surtout
chez l'enfant, port de chaussures fermées en glissant le bas de pantalon dans les
chaussettes) (15).

e L’usage de répulsifs cutanés : le DEET et I'IR 3535 disposent d’'une autorisation de mise

sur le marché (AMM). La picaridine et le citridiol sont encore en cours d’évaluation au
niveau européen. Ces répulsifs sont efficaces sur les arthropodes (dont les moustiques)
(33).

e Le port de vétements imprégnés d’insecticide doit étre utilisé en complément de I'utilisation

de répulsifs cutanés (33). La substance active biocide bénéficiant d’'une autorisation
européenne pour cette utilisation est la perméthrine (44). Une fois pulvérisée sur la face
externe des vétements, sa durée d’efficacité est de 6 semaines (33).

En raison des risques pour I'environnement (forte toxicité pour la faune aquatique) et des
risques non excluables pour la santé humaine, il est recommandé d'utiliser des vétements
imprégnés de perméthrine uniquement lors de situations d’exposition trés forte aux
maladies vectorielles, de privilégier les textiles préimprégnés en usine (permettant une
plus longue durée d’efficacité et limitant le transfert transcutané du produit) et de limiter

leurs lavages (évitant ainsi le relargage de la substance dans I'environnement) (33).

La prévention secondaire consiste a éviter les maladies transmises par les tiques apres une
pigQre. Au retour de la zone ou d’'une activité a risque, il est impératif de réaliser le plus
rapidement possible un examen corporel minutieux, en insistant sur les parties chaudes et
humides du corps (aisselles, plis du genou, zones génitales, nombril, oreilles et cuir chevelu)
(1,33). En cas de piqlre de tique, son retrait doit étre effectué le plus rapidement possible, en
utilisant un tire-tigue ou une pince fine ; puis le site de pigdre doit étre désinfecté (33). Le
patient devra ensuite surveiller le point de piqdre (apparition d’érythéme migrant ou d’escarre
d’inoculation), la survenue de signes généraux (douleurs, fievre, asthénie) et de signes focaux

(dermatologique, articulaire, neurologique) pendant plusieurs semaines (15,33).
Dans cet objectif d’information et de sensibilisation, le CESPA (Centre d’épidémiologie et de
santé publique des armées) a mis au point une fiche conseils pour les militaires en exercice

ou en mission dans un pays a risque d’encéphalite a tiques (Annexe 1).

2) Lavaccination:

En France, la vaccination contre I'encéphalite a tiques est recommandée pour les voyageurs
se rendant, du printemps a I'automne, en zone rurale ou boisée jusqu’a 1500 metres d’altitude
dans les régions d’endémie d’Europe centrale, orientale et septentrionale (33).

Deux vaccins inactivés sont disponibles en France : Ticovac® (adulte et enfant de 1 an a 15

ans révolus), et Encepur® (a partir de 12 ans).
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Le schéma vaccinal est le suivant :
e Pour Ticovac® adulte et Ticovac® enfant : le schéma initial comprend trois injections
a MO, entre M1 et M3, puis entre M5 et M12 apres la 2° dose, avec rappel a trois ans
puis tous les cing ans (ou tous les 3 ans pour les sujets agés de 60 ans et plus).
e Pour Encepur® : le schéma initial comprend trois injections a M0, entre M1 et M3, puis
entre M9 et M12 apres la 2¢ dose, avec rappel tous les 5 ans (ou tous les 3 ans pour
les sujets agés de 50 ans et plus).

Dans le cas d’une nécessité d'immunisation rapide, des schémas accélérés ont été validés :

e Pour Ticovac® adulte et Ticovac® enfant : 3 doses a JO, J14, puis entre M5 et M12
apreés la 2° dose. Les rappels suivent le schéma vaccinal habituel.

e Pour Encepur® : 3 doses a JO, J7 puis J21. Un rappel doit étre réalisé 18 mois apres
la fin du schéma de primo-vaccination complet, les rappels ultérieurs étant
recommandés tous les 3 ans (tous les 5 ans pour les sujets agés de plus de 50 ans).

Ces vaccins, issus de 2 souches différentes du virus de l'encéphalite a tiques, sont
interchangeables : un schéma vaccinal débuté avec l'un peut étre poursuivi avec l'autre

vaccin. Cela ne s’applique pas en cas de schéma vaccinal accéléré.

Compte tenu des risques liés a la projection sur des théatres étrangers et en Outre-Mer, le
calendrier vaccinal militaire differe du calendrier applicable a la population civile. La
vaccination contre I'encéphalite est recommandée pour les militaires désignés a servir en
Allemagne dans le land de Bade-Wurtemberg (Brigade Franco-allemande), en Europe
centrale, en Europe orientale, en Europe du Nord (pays baltigues). Le schéma vaccinal reste

le méme que celui décrit précédemment (45).

3) Autres mesures de prévention :

Les agents pathogénes des maladies transmises par les tiques survivent dans la nature selon
des cycles enzootiques faisant intervenir des réservoirs animaux, ’'homme constituant le plus
souvent un héte accidentel (46). Dans 'optique d’'une démarche « One Health », il convient
aussi de prendre en compte les réservoirs animaux afin de contréler le risque que représentent
ces maladies.

En effet, les chiens militaires sont des réservoirs ainsi que des hoétes réceptifs et sensibles a
plusieurs agents de maladies transmises par les tiques. Leur protection repose
essentiellement sur des traitements antiparasitaires externes (insecticides) et une
chimioprophylaxie a base de doxycycline vis-a-vis de I'ehrlichiose monocytaire canine. Des
vaccins spécifiques existent pour les maladies a tique du chien (babésiose, maladie de Lyme)

mais ne sont pas pratiquées chez les chiens militaires.
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Par ailleurs, les flux de personnels et de matériels militaires en provenance des pays dans
lesquels la France est engagée sont importants. Afin de limiter la diffusion d’agents
pathogenes entre les différents pays, le Service de Santé des armées a élaboré des plans de
maitrise sanitaire opérationnels (PMSO) pour les différents théatres d’opérations extérieures
(47). Leur objectif est de prévenir I'importation en France métropolitaine d'agents du risque
zoosanitaire, phytosanitaire et environnemental (especes invasives). Le PMSO inclut
également les agents de zoonoses ainsi que les maladies humaines a transmission vectorielle
et celles qui ont des réservoirs animaux. Les vétérinaires des armées évaluent les risques
épidémiologiques liés aux animaux se trouvant dans I'environnement puis émettent des
mesures préventives individuelles et collectives applicables (nettoyage, désinfection,

désinsectisation, dératisation, protocole pour le retour d'un chien militaire en métropole etc.).

IV. Justification et objectif de I’étude

Les épidémies de maladies infectieuses ont, a travers le temps, fragilisé les forces armées.
Elles étaient a I'origine d’'une morbidité voire d’une mortalité des soldats et pouvaient entrainer
la suspension d’opérations militaires (48). Des campagnes militaires ont été marquées par des
épidémies de typhus, de typhoide, et par de nombreux cas d’hépatites virales ou de paludisme
(49). Parmi les maladies infectieuses a transmission vectorielle, les maladies transmises par
les tiques (maladie de Lyme, rickettsioses, encéphalite a tiques et FHCC) sont en expansion
(29,50-54). Or, les militaires francais sont déployés dans des zones d’habitat des tiques
(Europe de I'est et Afrique sub-saharienne). En France, peu de données sont disponibles sur
l'impact des maladies infectieuses transmissibles par les tiques sur les militaires (55).

Les interrogations suivantes se posent alors: quelle est lincidence des maladies
transmissibles par les tiques au sein de I'armée frangaise et est-elle en augmentation ? Les
médecins militaires sont-ils confrontés a ces maladies ? Quelles sont leurs connaissances et
guelle est leur attitude vis-a-vis des mesures de prévention ?

Pour répondre a ces différentes questions, nous avons choisi d’utiliser les données de la
Surveillance épidémiologique des armées (Séa), du programme de médicalisation des
systémes d'information des Hopitaux d’instructions des armées (HIA), et du Systéme national
de données de santé (SNDS) des affiliés a la Caisse nationale militaire de sécurité sociale
(CNMSS), afin d’estimer l'impact des maladies infectieuses transmises par les tiques dans
'armée francgaise et I'expertise des spécialistes des HIA dans ce domaine. Nous avons
également réalisé une enquéte des pratiques professionnelles auprés des médecins militaires
pour évaluer 'impact de ces maladies sur leur activité clinique et connaitre leurs pratiques en

termes de prévention.
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ARTICLE

Impact assessment of tick-borne diseases in French army: an observational

descriptive epidemiological study and survey

. Résumé

a) Introduction :
Les maladies a transmission vectorielle ont toujours eu un impact sur la capacité
opérationnelle des forces armées. Néanmoins, peu de données sont disponibles sur 'impact
des maladies transmissibles par les tiques dans les armées. Les objectifs de notre étude
étaient d’estimer I'impact de ces maladies au sein de 'armée frangaise, sur l'activité clinique
des médecins militaires, et d’évaluer leurs connaissances et leurs pratiques vis-a-vis des

différentes mesures de prévention.

b) Matériels et méthodes :
Ce travail est la combinaison d’une étude épidémiologique observationnelle descriptive (sur
les données de la Surveillance Epidémiologique des Armées [Séa], du programme de
médicalisation des systemes d'information [PMSI] des Hépitaux d’instructions des armées
[HIA], et du systéme national de données de santé [SNDS]) avec une évaluation des pratiques

professionnelles a travers un questionnaire adressé aux médecins militaires.

c) Résultats :
Entre 2015 et 2019, 113 hospitalisations de militaires en activité ont été enregistrées via le
SNDS et 41 patients militaires et civils ont été hospitalisés pour maladies transmises par les
tigues dans un HIA. Cinquante-six cas de fiévre Q ont été déclarés a la Séa entre 2010 et
2020. Le taux d’incidence d’hospitalisations de militaires pour maladies transmises par les
tiques était stable entre 2016 et 2019, avec un taux d’incidence annuelle de 7,75 cas pour
100 000 personne-années. La maladie de Lyme et la fievre Q étaient responsables de la
majorité des hospitalisations en HIA. Parmi les médecins militaires, 33 % des généralistes et
45% des spécialistes ont déja été confrontés au moins une fois a un cas de maladies
transmises par les tiques. Les médecins militaires ont souligné I'existence de difficultés lors
de la prise en charge médicale de ces pathologies, et ont déclaré avoir un rble actif dans

I'application des mesures de prévention.

d) Conclusion
Méme si les maladies transmises par les tiques semblent peu fréquentes avec un taux
d'incidence stable, la menace que représente leur expansion actuelle ne doit pas étre sous-
estimée. La maitrise de ce risque repose sur une meilleure connaissance de leur

épidémiologie dans le contexte militaire, sur la poursuite des mesures de prévention
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actuellement en place (prévention des piqdres de tiques, vaccination) et sur la formation des

médecins militaires.

II. Article : texte original (English version)

INTRODUCTION

Vector-borne diseases have always had an impact on armed forces (morbidity, lethality and
reduction of operational capacity)(48,56).

Ticks are vectors of numerous infectious diseases: bacterial (Lyme disease, Q fever, rickettsial
diseases, etc.), viral (tick-borne encephalitis [TBE], Crimean Congo haemorrhagic fever
[CCHF], etc.) and parasitic (babesiosis). Service members may be exposed to the vector due
to the location and conditions of their deployment: areas and seasons at risk of transmission,
outdoor missions and exercises in rural areas increasing human-vector contact and risk of tick-
borne-diseases (41-43)

Prevention is based on a "One Health" approach, ranging from prevention of infestation by
animals to vector control measures (57) and vaccination against TBE in the event of
deployment to a high-risk area (33). Risk of acquiring TBE for an unvaccinated visitor to highly
endemic area during TBE virus transmission season has been estimated at 1 case/ 10 000
person-months of exposure (58).

Both in the French armed forces (FAF) and in other armies, data available on the impact of
tick-borne diseases on the military are limited (55). Indeed, until 2021, only CCHF and Q fever
were subject to mandatory epidemiological surveillance in FAF. The Q fever epidemics that
occurred in French Guiana have been the subject of dedicated research (59-61), unlike other
tick-borne diseases. However, apart from French Guiana, the FAF are deployed in areas at
risk of tick-borne diseases, notably in Eastern Europe and sub-Saharan Africa.

Thus, the objectives of this study were: first to evaluate the impact of tick-borne diseases on
the FAF, second, on the clinical activity of military physicians, and third, to estimate their

knowledge and practices in terms of prevention.

METHODS

Design and settings
This work combined French service members’ health data analyses and a descriptive survey

of military physicians’ professional practices.
Health data analyses:

Three databases were used: the SEA (Disease Surveillance for FAF), the PMSI (French
National Hospitals Database) of Military Teaching Hospitals (MTH) and the NHDS (National
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Health Data System) limited on subjects affiliated to the CNMSS (Military Health insurance
fund).

Military physicians’ professional practices:

Online questionnaires on the secure Sherlock Lime survey® platform were addressed to

military generalist and specialist physicians.

Population and recruitment period

Data about CCHF and Q fever in military personnel recorded between 2010 and 2020 by the
SEA were extracted.

From the MTH database, we extracted data for patients less than 60 years of age hospitalized
between 2015 and 2019 with tick-borne disease according to ICD-10 (International
Classification of Diseases 10" revision).

From the third database, active military personnel could be identified by an algorithm
developed by CESPA (French armed forces Center for Epidemiology and Public Health) that
allowed us to identify each year the individuals: affiliated to the CNMSS, aged between 17 and
59, right-holder, and having received a reimbursement the same year with a small active
military regime code. We extracted data for active military personnel who had been
hospitalized between 2015 and 2019 with a tick-borne ICD-10 compatible code.

An invitation to respond to an online questionnaire was sent to all infectious diseases’
specialists, rheumatologists, and internists of MTH by secure mail. Another invitation was sent
to the 16 FAF medical centers and 11 military health service head offices, which then relayed
the survey to each active military generalist practitioner (GP) by secure mail. The
guestionnaires were sent out in the second week of April 2021 and could be completed until
31 May 2021. Only fully completed questionnaires were taken into account for statistical

analyses.

Data collection

From the SEA database we collected the medical military unit and the date of occurrence of
each case.

From the PMSI of MTH database we collected the age, gender, year, duration of
hospitalization, and tick-borne disease diagnosed in each civilian and military patient, so as to
evaluate the military specialist physicians’ expertise about these diseases.

To avoid re-identifying soldiers in the NHDS database, only age, sex, year, and duration of
hospitalization were collected, without specifying neither the exact location of hospitalization
nor the ICD-10 diagnosis.

The questionnaires were filled in anonymously and collected age, gender, medical speciality,
and location of the participants. The type and frequency of tick-borne diseases encountered,

the need for hospitalization or specialist advice, the consequences for the soldier
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(unavailability, sequelae and unfitness for service) and the collective consequences
(suspension from military manoeuvres or repatriation for medical reasons) were collected, as
well as the difficulties encountered during the management and need for specific training about
tick-borne diseases.

We asked the military GP the number of supported soldiers in their medical unit, their
assessment of military exposure to tick-borne diseases, and their knowledge and practices of

preventive measures.

Ethics

The analyses were carried out within the framework of the Armed Forces Health Service's
permanent access to the NHDS (Decree No. 2021-848 of 29 June 2021 on the processing of
personal data known as the "National Health Data System").

The survey protocol was framed by the MR004 reference methodology, in accordance with the
provisions of Regulation (EU) 2016/679 of the European Parliament and of the Council of 27
April 2016 (General Data Protection Regulation) and Law n°78-17 of 6 January 1978, as
amended, relating to information technology, files and freedoms. It has been recorded in the
register of processing activities of the Ministry of the Armed Forces/Army Health Service under
n°2021HJO6.

Statistical analyses

Means, standard deviations, medians and interquartile ranges were used to describe
guantitative variables. Categorical variables were expressed as absolute value or frequencies
and percentages.

Changes in incidence rates over time were assessed by a Cochran-Armitage trend test.
Statistical analyses were performed using Microsoft Excel ® and the SAS-Guide ® from the

NHDS access portal software programs.
RESULTS

According to the NHDS database, 113 hospitalizations of active military personnel for tick-
borne diseases were recorded between 2015 and 2019, representing 94 hospitalized military
personnel.

Over the same period, 41 patients aged less than 60 years old hospitalized for tick-borne
diseases were recorded in MTH, including 6 military. The sex ratio (M/F) was 1.41 and the
median (IQR) age of the patients was 40 years (33-49).

From April to June 2021, 274 military GP participated to the survey: 74 questionnaires were
partially filled in, therefore 200 complete questionnaires were retained for analysis. The sex
ratio (M/F) of participants was 0.96 and the median (IQR) age was 33 years (30-38). The
median (IQR) number of supported soldiers was 1850 (1200-2500). Two regions were more

represented: the Grand Est region (North-East of France) with 14.0% of participants (n=28),
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and the Provence Alpes Cote d'Azur region (South-East of France) with 13.5% of participants
(n=27).

Over the same period, 25 military specialist physicians participated to the survey: 5
guestionnaires were partially filled in; therefore 20 complete questionnaires were retained for
analysis. The sex ratio (M/F) of participants was 1.22 and the median (IQR) age was 36 years
(32-45). Eleven were specialists in internal medicine, 8 were infectious diseases specialists
and 1 was rheumatologist.

Overall risk assessment
The proportion of military GP agreeing that military personnel are at risk of tick-borne diseases
in mainland France and overseas was 81.0% (CI95, 75.5-86.4). The proportion of military GP
agreeing that military personnel are at risk of tick-borne diseases on external operations was
75.5% (CI95, 69.5-81.4).

Incidence and type of tick-borne diseases

Incidence rates of hospitalization were calculated for all tick-borne diseases combined.
Incidence rates were stable between 2016 and 2019 (p= 0.33, Cochran Armitage trend test),
from 5.52 to 7.75 cases per 100,000 person-years (Table 2). Stable among men, new cases
of tick-borne infectious diseases increased among women from 1.88 to 14.04 per 100,000
persons year between 2016 and 2019. Of the 94 military personnel hospitalized between 2015
and 2019, 34 (36.2%) were diagnosed with Lyme disease or Q fever. Nineteen hospitalizations
took place in French Guiana, 17 in the Grand Est region (North-East of France) and 15 in the
Nouvelle Aquitaine region (South-West of France). Eleven military were hospitalized in a

Military Teaching Hospital during the same period according to the NHDS database (Table 3).

In MTH, civilian and military inpatients had been admitted for Lyme disease and Q fever in
respectively 48.5% (n=20) and 34.2% (n=14) of cases (Table 4). The other tick-borne diseases
(Mediterranean spotted fever (n=3), other types of rickettsiosis (n=2), tularemia (h=1) and viral
encephalitis (h=1)) accounted for 17.3% of the hospitalizations between 2015 and 2019. Four

service members were hospitalized for Lyme disease and two for Q fever.

Between 2010 and 2020, the SEA has reported no case of CCHF in the FAF. Fifty-six cases
of Q fever were reported during the same period, with a peak of 18 cases in 2014. The majority
of cases were reported from a medical military unit in French Guiana (51 cases out of 56, i.e.

91.1%). Since 2012, the cases reported were exclusively from French Guiana.
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Table 2. Incidence of active military personnel hospitalized for "tick-borne infectious
diseases" by age and gender between 2016 and 2019

2016 2017 | 2018 2019
Rate per Rate per Rate peri Rate per§
100,000 | 100,000 | 100,000, 100,000 |
" person " person " person " person
years years years years
Gender |
Male 16 628 (12 472 | 15 593 | 16  6.33
Female 1 188 1 184 | 3 543 | 8 1404
Age group
1724yearsold 0 000 5 835 : 5 806 ! 6 9.25
25-34 years old 4 38 !4 38 | 3 297 |8 701
35-44yearsold 8 946 3 36l | 5 61 | 6 745
45-59yearsold 5 806 |1 159 | 5 796 | 4 632
Total 17 552 13 421 18 584 24 1.75

*Incidence rates calculated on the basis of military

personnel identified in the National Health Data System

Table 3. Number of hospital admissions for "tick-borne infectious disease" in active

military personnel by region of hospitalisation between 2015 and 2019

2015 2016 2017 2018 2019 | Total

n n n n n n
Region of hospitalisation

AUVERGNE-RHONE-ALPES 1 1 0 2 2 6
BOURGOGNE-FRANCHE COMTE 4 1 0 1 2 8
BRETAGNE 3 1 0 3 1 8
CENTRE VAL DE LOIRE 1 0 0 0 0 1
GRAND EST 4 2 3 3 5 17
GUADELOUPE 1 0 0 0 0 1
GUYANE 0 1 1 2 15 19
HAUTS-DE FRANCE 0 3 1 0 0 4
ILE DE FRANCE 1 0 0 0 2 3
NORMANIE 2 0 1 3 0 6
NOUVELLE-AQUITAINE 2 4 4 4 1 15
OCCITANIE 1 1 0 1 1 4
PAYS DE LOIRE 0 0 0 0 1 1
PROVENCE-ALPES-COTE D'AZUR 1 4 3 0 1 9
MILITARY HEALTH SERVICE 3 3 3 1 1 11

Total 24 21 16 20 32 113
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Table 4. Diagnosis, hospital centre and length of stay of patients hospitalized for "tick-
borne infectious diseases" between 2015 and 2019 in military teaching hospitals.

2015 ! 2016 ! 2017 ! 2018 | 2019 Total
(=11) | (=4) | (=12) | (=5) | (1=9) (n=41)
Main or related diagnosis | | | 1
(n) | | | 1
Lyme disease 8 E 2 E E 1 3 20
Q fever 1 ! A S R - B 14
Mediterranean spotted : : : |
fever 2 i o i 1 i 0o | o 3
Other types of E E E 3
Rickettsiosis : : 0 : : 2
Tularemia : 0 . . 0 i
Tick-borne relapsing : : : |
fever (borreliosis) 0 i 0 i 0 i 0 3 0 0
Tick-borne viral i i i :
encephalitis 0 : 0 : 0 : 0 1 1 1
Distribution in Military E E E 3
Instruction Hospitals (n) : : : !
Saint Anne (Toulon) 0 : 1 : 3 : 1 1 3 8
Laveran (Marseille) 3 : 0 : 3 : 3 | 3 12
Legouest (Metz) 1 i 2 i 2 i 0 3 2
Desgenettes (Lyon) 2 ; 0 ; 3 ; 0 ! 0
Percy (Paris) 0 1 o 1 1 o 2
Robert Picqué : . . |
(Bordeaux) 3 E 0 E 1 E 0 3 0 4
Begin (Paris) 2 : : 0 : 0 }
Clermont Tonnerre : i i :
(Brest) 0 0 0 0 0 0
i i i 3 From 2015
Length of stay (day) ] to 2019
Mean (o) 2.91 (2.15) 53.25 (1.64) 5258 2.1) 2.6 (1.36) 4.33 (3.89) | 3.12 (2.6)
! ! ! !
Median (Q1-Q3) 3(1.5-4) i 2.5 (2-3.75) i 2 (1-4.25) i 3(1-4) 3 3(0-7) 2 (1-4)
[Min-Max] o8 | [26 | 07 | [-4 | [011] [0-11]
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Impact of tick-borne diseases on military practitioners’ activity and difficulties encountered
Between 2010 and 2020, out of the sample of 200 military GP, 81.5% (CI95, 76.1-86.9)
reported having been confronted with tick bites. Moreover, 33.0% (CI95 26.5-39.5) had been
confronted with at least one tick-borne disease (tick bite local superinfection, 32%; Lyme
disease, 29%; Q fever 5.5%; TBE 1.5%; tularemia 1%; African tick bite fever 0.5%).

Over the same period, out of the sample of 20 military specialist practitioners, 45.0% (CI95
23.2-66.8) had been confronted with at least one tick-borne disease (Lyme disease, 25.0%; Q
fever, 25.0%; other tick-borne diseases [borreliosis and ehrlichiosis], 10,0%; local

superinfection, 5%) (Table 5).

Table 5. Number of military general physician and military specialist physician
reporting having been confronted with tick-borne diseases in the last 10 years.

Military general M|I|t_ar_y
e specialist
physician physician
(n=200) (n=20)
n (%) n (%)
Tick-borne diseases
Local superinfection 64 (32%) 1 (5%)
Lyme disease 58 (29%) 5 (25%)
Q fever 11 (5,50%) 5 (25%)
Tick-borne encephalitis 3 (1,50%) 0 (0%)
Other 3 (1,50%)a 2 (10%)P
Tularemia 2 (1%) 0 (0%)
African tick-bite fever 1 (0,50%) 0 (0%)
Mediterranean spotted fever 0 (0%) 0 (0%)
Crimean-congo hemorrhagic fever 0 (0%) 0 (0%)
Omsk hemorrhagic fever 0 (0%) 0 (0%)

@ Anxiety and alpha-galactose allergy
b Tick-borne relapsing fever (borreliosis) and ehrlichiosis

Local superinfection, Lyme disease, Q fever and TBE have all been responsible for
unavailability in affected soldiers. This unavailability could last up to 1 month for Lyme disease
and TBE, and up to 3 months for Q fever. Sequelae have been observed in cases of local
superinfection, Lyme disease and Q fever, as well as unfithess for service in cases of local
superinfection and Lyme disease. No medical repatriation was necessary for a tick-borne

disease.

Difficulties were encountered during the management of Lyme disease. Military GP declared
having been bothered by unspecific clinical presentations and the lack of codification in terms
of fitness for service in the forces. Military specialist practitioners declared having difficulties in
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treating persistent "post-Lyme" symptoms. Finally, both were hampered by diagnostic tests
performed abroad and not validated in France. Military GP also cited a lack of knowledge about
Q fever and TBE, which can lead to delays in diagnosis and difficulties in managing these
diseases.

Preventive measures

Among the 200 GP who completed the questionnaire, 51.5% (IC95, 44.6-58.4) (n=103) stated
providing systematically information to soldiers on tick-borne diseases and personal anti-
vector protective measures before deployment to a risk area. According to the 77 GP who did
not provide this information, this was due to a lack of dedicated time, an oversight, a lack of
knowledge of the information to be provided and a risk estimated as negligible.
Seventy-three percent (CI95, 66.9-79.2) (n=147) of the GP had already prescribed TBE
vaccine. Among them, 26.0% (CI95, 19.9-32.1) highlighted difficulties in application of the
vaccination scheme, vaccine supply, shorts delays between the pre-departure visit and the

soldier's projection and a lack of knowledge of the disease.

DISCUSSION

In this study, we found that incidence rates of hospitalizations of service members for tick-
borne diseases were low (under 10 per 100 000 person-years) and stable between 2016 and
2019. Lyme disease and Q fever were responsible for most hospitalizations of both civilian and
military patients in MTH. Local superinfection of tick bites, Lyme disease and Q fever were
illnesses most often treated by military physicians. The profile of tick-borne diseases
encountered was different between military GP (local superinfection and Lyme disease) and
specialists (Lyme disease and Q fever).

Military physicians highlighted difficulties during the medical management of these diseases

and declared having an active role in their prevention.

This study had several limitations. Firstly, we were not able to estimate the number of
outpatients in the military medical units, and both in civilian and military hospitals. Secondly,
most of the tick-borne diseases may have a non-specific clinical presentation, which can lead
to a misdiagnosis. Third, only Q fever and CCHF were subject to mandatory reporting to the
military disease surveillance system until 2021. This could cause an underestimation of the
impact of tick-borne diseases on the FAF. Otherwise, the interpretation of the survey results
had to consider a recall bias, due to the length of medical activity (10 years) considered in the
guestionnaire. As our study was not based on a random sampling frame but on voluntary
participation, a selection bias is very likely. At last, even if the survey was anonymous, social
desirability bias is possible, especially in the reported knowledge and application of prevention

measures.
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Q fever cases should be interpreted with caution. This disease is a tick-borne zoonosis and
among ectoparasites, ticks are considered to be the natural primary reservoir of Coxiella
burnetii (62). However, transmission to humans is mainly by aerosol route (17,18), with a high
epidemic potential, as described in the investigations in the military environment in French
Guiana (60,61). It is considered as a possible bioterrorism agent (CDC category B), and is
therefore a disease of interest to the Armed Forces Health Service (19).

In our study, incidence rates of hospitalizations of military personnel for tick-borne diseases
were stable. This does not reflect the data in the civilian literature. Indeed, tick populations are
increasing, and their geographic ranges are expanding (63). Ixodes ricinus and Borrelia
burgdorferi are expanding their range into the northern latitudes of Europe (51) and
Dermacentor reticularis (which is vector of several Rickettsia spp., Omsk hemorrhagic fever
virus or TBE virus) expanded its range into many regions of Europe (64). At the same time,
the endemic areas for tick-borne diseases are also expanding. Tick-borne rickettsial diseases
have increased dramatically during the past thirty years (50). Lyme borreliosis and tick-borne
encephalitis serogroup viruses are increasing their range across Europe (29,51,52). CCHF is
occurring in new areas around the Mediterranean especially in Spain, with also evidence of
the virus circulation among cattle in Corsica where the main vector Hyalomma marginatum is
abundant (53,54,65). Although our estimates were made over a 3-year period with a low
number of events, this stability in the FAF may be due to the application of personal anti-vector
protective measures (wearing of protective clothing, use of skin repellents, and careful body

inspection after returning from risky activities) and vaccination against TBE.

Indeed, even if only few cases of TBE were hospitalized or encountered by military physicians
in our study, this should not call into question the prevention measures already recommended
(15). TBE causes clinical disease in more than 10,000 to 20,000 humans in Europe and Asia
per year (66). In France, an increase in the incidence of TBE was observed in 2016 and new
TBE virus circulation areas were documented (67). Moreover, in unvaccinated military
personnel working in endemic areas, the risk is present (68). Now that tick-borne encephalitis
is a notifiable disease in France, epidemiological monitoring of this risk will be more relevant,
but as this disease is asymptomatic in nearly 80% of cases, only a sero-epidemiological survey

could allow a better evaluation of the risk for the FAF.

When comparing with data from armed Forces, German military personnel are also at risk,
with a tick bite rate among occupationally exposed personnel of 42.2% and an estimated
incidence rate of Lyme disease of 707/100,000 person-years in northwestern Germany (69).
The profile of vector-borne diseases is different between the French Army and the US Army.
On one hand, malaria is the leading vector-borne disease in the FAF, with an incidence rate

of 1800/100,000 person-years (De Laval et al., personal communication). On the other hand,
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Lyme disease is the most commonly reported vector-borne disease in the U.S. Armed Forces
(70) with an estimated incidence rate of 16 cases per 100,000 active duty in the military in
2011 (71) and up to 155 cases per 100,000 person-years in endemic areas (72). This could
be largely explained by distinct projection sites between the different armed Forces and by
mandatory notification of Lyme disease in the United States and in Germany.

CONCLUSION:

FAF are an at-risk population of tick-borne diseases, because of their deployment in rural
endemic areas. These diseases have an impact on the activity of military physicians, but
difficulties of management deserve to be highlighted. Indeed, as shown by the survey and
hospitalization data, some diseases are rarely or never encountered by military physicians,
resulting in a lack of specific expertise. Even though this risk appears to be controlled in our
study, the threat posed by the current expansion of tick-borne diseases may not be
underestimated. In the future, the control of this threat should be based on a global strategy
based on a better knowledge of the epidemiology in the military context (compulsory
declaration, human and animal seroprevalence studies, etc.), on the continuation of prevention
measures currently in place (tick bite prevention, vaccination), and on training of both

generalist and specialist physicians.
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DISCUSSION ET PERSPECTIVES

Notre étude a permis de mettre en évidence des taux d’'incidence d’hospitalisation de militaires
pour maladies transmises par les tiques bas (moins de 10 pour 100 000 personne-années) et
stables entre 2016 et 2019. La maladie de Lyme et la Fiévre Q étaient responsables de la
majorité des hospitalisations pour maladies transmises par les tiques au sein des HIA

Le spectre de maladies transmises par les tiques était différent entre les médecins généralistes
militaires (surinfection locale et maladie de Lyme) et les médecins spécialistes militaires
(maladie de Lyme et fievre Q). Les médecins militaires étaient bien conscients du risque
d’exposition des soldats aux maladies transmises par les tiques. Ils ont souligné I'existence
de difficultés durant la prise en charge de ces pathologies et ont déclaré avoir un réle actif

dans leur prévention.

Cette étude est la premiére a évaluer I'impact des maladies transmissibles par les tiques sur
les Forces armées frangaises. Elle a cependant plusieurs limites.

Premierement, nous n’étions pas dans la capacité d’évaluer le nombre de patients pris en
charge en ambulatoire pour maladies transmissibles par les tiques, dans les centres médicaux
des armées (CMA), et dans les hopitaux militaires ou civils. En effet, les données récoltées via
le PMSI des HIA, et via le SNDS des affiliés a la CNMSS concernaient les patients hospitalisés
et non pas ceux pris en charge lors de consultations. Cela est expliqué par le fait que le codage
des diagnostics en consultation n’est pas obligatoire dans le cadre de la tarification a I'activité
(T2A), et que les actes réalisés dans les CMA ne sont pas accessibles via le SNDS.
Deuxiemement, la plupart des maladies transmises par les tiques peuvent avoir une
présentation clinique aspécifique, pouvant conduire a des erreurs diagnostiques.
Troisiemement, jusqu’en 2021, parmi les maladies transmises par les tiques, seules la fieévre
Q et la fievre hémorragique de Crimée Congo étaient soumises a une déclaration obligatoire
auprés de la Séa. Ces différents facteurs ont pu contribuer a une sous-estimation de I'impact
des maladies transmises par les tiques sur les forces de 'armée Francaise.

Par ailleurs, I'interprétation des résultats de I'enquéte a di prendre en considération un biais
de rappel, en lien avec la durée d’activité médicale (de dix années) prise en compte dans le
guestionnaire.

Un biais de sélection était trés probable car notre étude n’était pas basée sur un
échantillonnage aléatoire des médecins militaires, mais sur une participation volontaire. La
proportion de répondants chez les médecins spécialistes était de 41,7% (20 répondants sur
48 interrogés) et de 22,8% (200 répondants sur 875 interrogés) chez les médecins
généralistes. Enfin, méme si les questionnaires étaient remplis de maniére anonyme, un biais
de désirabilité sociale restait possible tout particulierement vis-a-vis de la connaissance et de

I'application des mesures de prévention.
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Dans notre étude, les taux d’incidence des hospitalisations de militaires pour maladies
transmissibles par les tiques étaient stables (7,75 cas pour 100 000 personne-années en
2019). Cela ne reflétait pas les données de la littérature. En France, le taux d’incidence des
hospitalisations pour maladie de Lyme avait une tendance statistiquement significative a
'augmentation sur la période 2005-2019 (il était de 1,4 cas pour 100 000 habitants en 2019)
(73).

Les populations de tiques sont en augmentation, et leurs aires de répartition géographiques
sont en pleine expansion (63). La tique Ixodes ricinus et le spirochéte Borrelia burgorferi
s’étendent dans les latitudes du nord de I'Europe (51). Durant les derniéres décennies, la tique
Dermacentor reticulatus, qui est le vecteur de différents pathologies (plusieurs rickettsioses,
fievre hémorragique OMSK et I'encéphalite a tique) a étendu sa localisation dans de larges
régions du Nord-Ouest et du centre de I'Europe : en Allemagne, Pologne, Hongrie, Slovaquie,
Pays-Bas et en Belgique. Cette expansion récente a été favorisée par les changements
climatiques, I'évolution des flux et du commerce des animaux, ainsi que les activités de
reboisement (64). Parallélement, les régions d’endémicité des maladies transmises par les
tiques suivent la méme évolution. Les rickettsioses transmises par les tiques ont augmenté de
facon majeure au cours des trente derniéres années. Plusieurs espéces de rickettsies
transmises par les tiques, qui étaient considérées comme non pathogénes, sont maintenant
associées a des infections humaines (50). La maladie de Lyme et le virus de I'encéphalite a
tique se sont étendues a travers I'Europe (29,51,52). Bien que nos estimations aient été
réalisées sur une période de 3 ans avec un faible nombre d'événements, cette stabilité dans
les forces armées francaises peut étre due a l'application de mesures de protection individuelle
antivectorielle (port de vétements couvrants, utilisation de répulsifs cutanés et inspection
corporelle minutieuse au retour d'activités a risque) et a la vaccination contre I'encéphalite a

tiques.

Le spectre de maladies transmises par les tiques était différent entre les médecins généralistes
militaires (qui ont été en majorité confrontés aux surinfections locales et a la maladie de Lyme)
et les médecins spécialistes militaires (majoritairement confrontés a la maladie de Lyme et a
la fievre Q). Plusieurs études ont montré que les médecins généralistes assuraient la premiére
ligne de soins pour les patients présentant des piqlres de tiques (74-76) et un érythéme
migrant (75,76), ce qui peut expliquer la majorité de surinfection locale et de maladie de Lyme
chez les médecins généralistes.

Parmi les médecins militaires généralistes, environ un tiers (n=64) a été confronté a des cas
de surinfection locale de piglre de tique. En effet les plaies de piqglres peuvent s’infecter
secondairement par des bactéries telles que Staphylococcus aureus et les streptocoques du
groupe A. L’infection peut prendre la forme d’un impetigo, d’'un ecthyma, d’'une cellulite, d’un
érysipéle ou encore d’ulcére (77). La persistance de parties du corps de la tique a l'intérieur

de I'épiderme et un phénoméne de grattage par 'h6te augmentent la probabilité de survenue
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de cette complication (77), plus fréquente chez I'enfant. Il est donc important de rappeler les
mesures de prévention secondaires recommandées aprés piqdre de tique : le retrait intégral

de la tigue par tire-tique ou pince fine, suivi d’'une désinfection du site de pigare (33).

Les cas de Fiévre Q rapportés dans notre étude devraient étre interprétés avec retenue. Cette
maladie est une zoonose transmise par les tiques et, parmi les ectoparasites, la tique est
considérée comme le réservoir primaire naturel de Coxiella burnetti (62). Cependant, la
transmission a 'homme se fait principalement par voie aérogéne (17,18), avec un haut
potentiel épidémique, comme cela a été décrit lors d’'une investigation d’épidémie survenue
en milieu militaire en Guyane (60,61). Elle peut également se transmettre par ingestion
(consommation de lait cru) (17,18). Coxiella burnetti est considérée comme un agent de
bioterrorisme potentiel (catégorie B du CDC) et constitue donc une maladie d’intérét pour le

Service de Santé des Armées, indiquant la poursuite de la surveillance des cas incidents.

Le fait gqu’il n’y ait eu que peu de cas d’encéphalite a tiques hospitalisés (1 cas en HIA) ou
rapportés par les médecins militaires (aucun pour les spécialiste, n=3 pour les généralistes)
dans notre étude ne devrait pas remettre en question les mesures de prévention
recommandées et déja mises en application (15). L’encéphalite a tiques est a l'origine de
formes symptomatiques chez plus de 10 000 a 20 000 humains par an, en Europe et en Asie
(66). En France, une augmentation de I'incidence de I'encéphalite a tiques a été observée en
2016 et de nouvelles zones de circulation du virus de I'encéphalite a tiques ont été
documentées (dans la région des Alpes) (67). De plus, chez les personnels militaires non
vaccinés travaillant en zone d’endémie, le risque est bien présent (68). Maintenant que
I'encéphalite a tiques fait partie de la liste des maladies a déclaration obligatoire en France, la
surveillance épidémiologique de ce risque sera plus exhaustive, aussi bien dans le milieu civil
gue dans le milieu militaire. Cependant, comme cette maladie est asymptomatique dans prés
de 80% des cas, seule une enquéte séro-épidémiologique pourrait permettre une meilleure

évaluation du risque pour les Forces armées frangaises.

Notre étude n’a pas retrouvé de cas de fievre hémorragique de Crimée-Congo, que ce soit
dans les hospitalisations ou dans les cas collectés par la surveillance épidémiologique des
armées. De par son taux moyen de létalité élevé, le virus de la FHCC est classé comme un
pathogéne de niveau de biosécurité 4. Il est primordial de poursuivre une surveillance des cas
incidents. En effet, les militaires frangais sont déployés dans des zones d’endémie (Afrique,
Moyen-Orient et Sud Est de I'Europe). Ces zones d’endémie sont actuellement en expansion.
Des cas de fiévre hémorragique de Crimée-Congo ont été rapportés dans de nouvelles régions
de la Méditerranée (53,54). Par ailleurs, la présence de H. marginatum a été confirmée au Sud

de la France, dans la région de Montpellier, probablement favorisée par les flux migratoires
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d’oiseaux provenant d’Afrique (78). La présence de ce vecteur rend donc possible la diffusion
du virus de la FHCC en France.

En mettant en perspective les résultats de notre étude avec les données des autres armées,
nous avons pu constater que les militaires de 'armée allemande étaient également une
population a risque de maladies transmises par les tiques. Le taux de piqQre de tiques parmi
les militaires allemands exposeés professionnellement étaient de 42,2% et le taux d’incidence
de maladie de Lyme avait été estimé a 707/100 000 personne-années dans le nord-ouest de
l'Allemagne (69). D’autre part, le profil des maladies infectieuses a transmission vectorielle
est différent dans I'armée frangaise et dans 'armée américaine. Le paludisme est la principale
maladie a transmission vectorielle sévissant au sein des forces armées francaises, avec un
taux d’incidence de 1800/100 000 personne-années (De Laval et al, communication
personnelle). Dans I'armée américaine, la maladie de Lyme est la maladie infectieuse a
transmission vectorielle la plus communément rapportée, suivie du paludisme, de la dengue
et de la fiévre pourprée des montagnes Rocheuses (70). La maladie de Lyme avait un taux
d’incidence estimé a 16 cas pour 100 000 militaires en service durant 'année 2011. (71). Le
taux d’incidence pouvait atteindre 155 cas pour 100 000 personne-années pour des soldats
en activité en région d’endémie (72). Cette variabilité pouvait étre expliquée par des sites
distincts de projection opérationnelle des militaires entre les différentes armées et par une
déclaration obligatoire de la maladie de Lyme aux Etats-Unis et dans 9 des 16 Lander

allemands ; ce qui laisserait entendre une surveillance plus intense au sein de ces pays.

De nouveaux défis se présentent dans le domaine de la prévention des maladies vectorielles.
La perméthrine, utilisée jusqu'a présent comme répulsif contre les arthropodes pour
limprégnation vestimentaire, avait déja fait 'objet de multiples études au sein des armées.
Ces études mettaient en évidence des doses de perméthrine absorbée plus importantes que
dans la population générale chez les militaires portant des treillis imprégnés (79-81). Une
expertise sur le sujet a été menée par le CESPA et diffusée en décembre 2020 (82). Plusieurs
problématiques, soulevées au travers de ce travail, remettaient en question le bénéfice de
I'utilisation de la perméthrine : la résistance des moustiques (Anopheles et Aedes) a cette
substance biocide, le lavage des textiles imprégnés relarguant des molécules toxiques pour
la faune aquatique et les limites d’exposition reglementaires a la perméthrine dépassées chez
les sujets militaires. En conséquence, la balance bénéfice-risque du port de tenues de combat
imprégnées de perméthrine par les militaires frangais n’'est plus favorable. La perméthrine
restant néanmoins un répulsif trés actif contre les tiques (83), un arrét de son utilisation dans

les armées nécessiterait une vigilance accrue vis-a-vis des maladies transmises par les tiques.

Par ailleurs, les médecins militaires interrogés ont pu soulever différents problémes. Presque

la moitié des médecins généraliste militaires (48,9%) ne fournissait pas systématiquement
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d’'informations aux soldats sur les mesures de protections antivectorielles. Les médecins ont
également évoqué des lacunes au niveau des connaissances sur le domaine des maladies
transmissibles par les tiques pouvant entrainer une augmentation des délais diagnostiques.
Au travers de I'enquéte, les médecins militaires ont pu faire part de leur souhait de bénéficier
de formations spécifiques sur les risques, I'épidémiologie, la prise en charge et la prévention
des maladies transmissibles par les tiques. Les médecins militaires bénéficient d’une
formation continue sur les risques sanitaires potentiels pour les forces armées sur les terrains
de déploiement. lls ont également a leur disposition des bases de données consultables,
régulierement mises a jour, et fournissant des renseignements sanitaires sur les différents
théatres d’opérations actuels ou possibles des forces (dénommée BEDOUIN pour « Base
Epidémiologique de Données sur I'Outre-mer et I'Intertropical ») (84). Cette enquéte nous a
permis de souligner la nécessité de sensibiliser les médecins militaires a la prévention des
maladies transmises par les tiques, et de connaitre les points a renforcer lors de la formation
continue des médecins militaires. Les données du PMSI concernant les hospitalisations pour
maladies transmises par les tiques, et les résultats du questionnaire, ont permis par ailleurs
de mettre en évidence le fait que les spécialistes hospitaliers du SSA avaient une expérience
limitée concernant ces infections (en dehors de la maladie de Lyme et de la fievre Q). Compte-
tenu de I'expansion des zones d’endémie, et de la menace que représentent ces agents
pathogenes, la formation des internistes, infectiologues et rhumatologues mérite ainsi d’étre

renforcée dans les domaines diagnostique et thérapeutique.

BN

En conclusion, les militaires francais constituent une population a risque de maladies
transmises par les tiques, du fait de leur déploiement dans des zones rurales endémiques.
L’activité des praticiens militaires est impactée par ces maladies et ils sont confrontés a des
difficultés au cours de leur prise en charge. Comme le montrent les données de I'enquéte et
des hospitalisations, certaines maladies sont rarement, voire jamais, rencontrées par les
médecins militaires entrainant un manque d’expertise spécifique. Méme si ce risque semble
controlé dans notre étude, la menace que représente I'expansion actuelle des maladies
transmises par les tiques ne doit pas étre sous-estimée. A I'avenir, le contrdle de cette menace
devra reposer sur une meilleure connaissance de I'épidémiologie dans le contexte militaire
(déclaration obligatoire, études de séroprévalence humaine et animale, etc.), sur la
consolidation et I'évaluation des mesures de prévention actuellement en place (prévention des
pigQres de tiques, vaccination), et sur le renforcement de I'expertise collective des praticiens

militaires dans ce domaine par la formation des praticiens.
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ANNEXES

Annexe 1 : Fiche conseils pour les militaires en exercice/mission dans un pays a risque

d’encéphalite a tiques

CONSEILS POUR LES MILITAIRES
EN EXERCICE/MISSION DANSUN PAYS
A RISQUE D’ENCEPHALITE A TIQUES

Annexe n°12 de PIM n°507224/ARNVDCSSA/DIVESSD/PS du 30 juin 2020

Les tiques sont des acariens qui vivent dans les hois et buissons humides et peuvent aussi se rencontrer dans des prairies, jardins, parcs...

Les tiques sont les plus importants vecteurs de maladies infectieuses en Europe. |l existe un peu moins de 1000 espéces dans le monde, mais
seules quelques-unes sont vectrices de maladies (encéphalite a tiques, maladie de Lyme...). Le risque d'infection est maximal du printemps a
Pautomne du fait de I'activité saisonniére des tiques. La tique mord a chacun de ses stades de développement.

La vaccination contre [encéphalite a tiques est recommandée pour les personnes séjournant en zone rurale ou forestiere dendémie en Europe
centrale, orientale et septentrionale, du printemps a I'automne. Cette vaccination ne protége pas contre les autres maladies transmises par les

tiques (maladie de Lyme...).

Activités a risque = activités pratiquées en forét ou en lisiére de forét, surtout dans les buissons
ou les broussailles, lors du travail ou des loisirs
Appliquer les mesures de protection personnelle anti-vectorielle (PPAV)
individuelles suivantes

AVANT : JE ME PROTEGE

« Je porte un treillis (de préférence un treillis pré-imprégné diinsec-
ticide, type treillis T4 S2 zone chaude) avec manches haissées et
pantalon recouvrant bien le haut des chaussures de combat
lors des activités militaires en zones a risque.

« Japplique, sur les parties du corps non couvertes, des répulsifs
cutanes en dotation dans le service de santé des armées. Ces pro-
duits sont @ employer avec précaution, ils ne doivent pas étre appliqués
sur les muqueuses ou sur des Iésions cutanées étendues.

 Pour les activités civiles, je porte des vétements longs de couleur
claire, cowvrants (manches baissées, pantalon couvrant) et fermés
(fixer le bas de pantalon dans les chaussettes).

PENDANT

o Je limite, dans la mesure du possible, les contacts avec la végétation (éviter de
s'allonger dans lherbe, par exemple).

# AU RETOUR

La marsure est indolore et peut donc passer inapergue. Plus la tique reste fixée
longtemps sur la peau, plus le risque de transmission de maladie augmente.

« Jinspecte soigneusement mon corps dés le retour d'activités a
risque : je réalise chaque soir systématiquement une inspection corporelle minu-
tieuse a la recherche de tiques fixées & la peau. Jinsiste sur les aisselles, les plis
du coude, derriére les genoux et les régions génitales. Je demande a un camarade de
m’aider a vérifier les zones difficilement vérifiables (dos,cheveux).

« Je retire le plus tot possible toute tique fixée sur mon corps a laide
dun tire-tique” ou a défaut d'une pince fine. Ce retrait doit s'effectuer, de préfe-
rence, au service médical par des personnes expérimentées (cf. encadré ci-contre).
Ne mettre aucun produit sur la tique.

« Je demande au médecin d’inscrire dans mon dossier médical la date et la
localisation de la morsure, information susceptible d'aider au diagnostic en cas de
consultation future pour lésion cutanée.

o Je surveille la zone mordue.

Une question ? Un conseil ?

Parlez-en a un professionnel de santé du service de santé des armées.

* Catalogue d'approvisionnement en produits de santé de la DAPSA : code CPS 1019051

COMMENT RETIRER UNE TIQUE ?

- Ne mettez aucun produit sur (a tique
- Ne tentez pas de la retirer avec les ongles.

QA

Utilisez un tire-tique
glissez e crochet sous la tique sans Uécraser,
au plus pré peau. Tournez doucement
jusqu'a ce que [ tique se décroche.

0U, A DEFAUT,

Aprés avoir enlevé [ tique,
desinfectez (3 peau
avec un antiseptique.

Aprés avoir enlevé 3 tique,
désinfectez la peau
avec un antiseptique.

Utitisez une pince fine
saisissez [a tique a [ base
sans | écraser et tirer vers

le haut sans tourner

Source : Santé Publique France

.

JA EN CAS DE SYMPTOMES
APRES MORSURE (PLAGUE
ROUGE, FIEVRE...) :

JE CONSULTE RAPIDEMENT
UN MEDECIN

« Si une plague rouge et ronde qui
s’étend en cercle apparait dans le
mois suivant la morsure, je consulte
rapidement un médecin en lui préci-
sant que j'ai été mordu par une tique.

g
CE§PA ==

Sources : Agence nationale de sécurité sanitaire de I'alimentation, de Ienvironnement et du travail (ANSES) - Ministére de la santé - Santé publique France © DCSSA

Mise & jour : Juin 2020
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RESUME : Les objectifs de notre étude étaient d’estimer I'impact des maladies transmises par les tiques sur les
Forces armées frangaises, sur I'activité clinique des médecins militaires, et d’évaluer leurs connaissances et leurs
pratiques des différentes mesures de prévention.

Ce travail est la combinaison d’'une étude épidémiologique observationnelle descriptive (données de la surveillance
épidémiologique des armées [Séa], du programme de médicalisation des systemes d'information [PMSI] des
Hopitaux d’instructions des armées [HIA], et du systéme national de données de santé [SNDS]) avec une évaluation
des pratiques professionnelles a travers un questionnaire adressé aux médecins militaires. Dans I'optique d’'une
vision exhaustive, les maladies transmises par les tiques étudiées dans ce travail comprennent la fievre Q, qui
malgré sa transmission aéroportée majoritaire reste transmissible par piqQre de tique et tient une place importante

dans la veille sanitaire au sein des armées.

Entre 2015 et 2019, 113 hospitalisations de militaires en activité ont été enregistrées via le SNDS et 41 patients
militaires et civils ont été hospitalisés pour maladies transmises par les tiques dans un HIA (48,5% de maladie de
Lyme et 34,2% de fievre Q et 17,3% d’autres maladies transmises par les tiques). Cinquante-six cas de Fievre Q
ont été déclarés ala Séa entre 2010 et 2020. Les taux d’incidence des hospitalisations de militaires pour maladies
transmises par les tiques étaient stables entre 2016 et 2019, avec un taux d’incidence annuelle peu élevé de 7,75
cas pour 100 000 personne-années.

D’avril a juin 2021, sur 48 médecins spécialistes interrogés, le taux de répondants était de 41,7%, soit n=20 (11
internistes, 8 infectiologues et 1 rhumatologue). Sur 875 médecins généralistes interrogés, le taux de répondants
était de 22,8% (n=200). Quarante-six pourcents des médecins spécialistes militaires et trente-trois pourcents des
médecins généralistes militaires ont déja été confrontés au moins une fois a un cas de maladies transmises par les
tiques. Les pathologies auxquelles étaient le plus confrontés les médecins militaires étaient la surinfection locale
de piqdre de tique, la maladie de Lyme et la Fiévre Q. lIs ont souligné I'existence de difficultés durant la prise en
charge de ces pathologies (mangue de connaissance, présentation clinique aspécifique, etc.), ont déclaré avoir un
role actif dans leur prévention (51 % des médecins généralistes informent les soldats sur les mesures de prévention
de ces maladies et 77% des médecins généralistes ont été prescripteurs de la vaccination contre I'encéphalite a
tiques), et ont pu faire part de leur souhait de bénéficier de formations spécifiques dans le domaine des maladies

transmises par les tiques.

Méme si le risque de maladies transmises par les tiques semble contrdlé dans notre étude, la menace que
représente leur expansion actuelle ne doit pas étre sous-estimée. La maitrise de ce risque devra reposer sur une
meilleure connaissance de I'épidémiologie dans le contexte militaire, la consolidation et I'évaluation des mesures
de prévention actuellement en place et le renforcement de I'expertise collective des médecins militaires dans ce

domaine par la formation des praticiens.

TITRE EN ANGLAIS : Impact assessment of tick-borne diseases in the French armed Forces: an observational

descriptive epidemiological study and survey
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