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RESUME

En Europe, la maladie transmise par les tiques llas pmportante en termes de santé
publique est la maladie de Lyme, relativement loi@nnue, diagnostiquée et guérie par
une antibiothérapie adaptée. Cependant, dans leis oo les années qui suivent une
morsure de tique, certains patients se plaignentsgmptémes tres polymorphes et
invalidants. Il est alors fréquent d’évoquer uneladée de Lyme, bien que dans un
certain nombre de cas, il soit impossible d’endda preuve. Depuis la découverte dans
les années 80 de la bactérie responsable de ceti@die, Borrelia burgdorferj d’autres
especes impliquées ont été identifiées et de namlaetres microorganismes transmis
par les tiques sont encore découverts. Ces agaitwogenes et les pathologies qu’ils
provoquent sont trés peu connus du milieu médi¢apar certaines, aucun test
diagnostique n’est encore disponible. Cet articht fine revue des différents agents
pathogénes que la tigue est susceptible de tratr@r(eu co-transmettre) et propose des
moyens de prévention simple contre les maladiepiag.

SUMMARY

In Europe, the most important tick-borne diseasdenms of public health is Lyme disease,
relatively well known, diagnosed and cured with rgygpiate antibiotic therapy. However, in the
months or years after a tick bite, some patienthmain of very polymorphic and disabling
symptoms. It is then common to refer to Lyme déseakhough in some cases it may be
impossible to prove. Since the discovery in thedGbe bacterium responsible for the disease,
Borrelia burgdorferj many other species involved in Lyme and otheeadiss have been
identified and many other microorganisms transrditbg ticks are still being discovered. These
pathogens and the diseases they cause are litlerkiiby general practitioners and for some of
them, no diagnostic test are available yet. Thisckr reviews the tick borne pathogens and
offers means of prevention against tick diseases.
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INTRODUCTION ET GENERALITES SUR LES TIQUES

Les tiques sont des arthropodes hématophagesrétieié médecine humaine et vétérinaire. Elles

véhiculent un grand nombre d’agents pathogénedlegsracquierent et transmettent & des hotes
vertébrés au cours de leurs repas sanguins. Ermp&ules tigues sont les premiers vecteurs de
maladies infectieuses [1, 2]. Ces invertébrés pamtie du sous-embranchement des Chélicérates
et de la classe des Arachnides ; I'ordre auquelpfsartiennent, les Acariens, rassemble plus de
30 000 especes et constitue un groupe trés héteraiéadapté a de nombreux environnements
[3]. Il existe trois familles de tiques :

- les Nuttalliellidae, représentées uniquement lj@spéceNuttalliella namaqua qui reste tres
peu connue.

- les Argasidae (ou tiques molles), qui comptentiren 180 especes réparties dans trois genres
principaux :Argas Otobiuset Ornithodoros Leur tégument est dépourvu de sclérificationguie
leur vaut le qualificatif de tiques molles.

- les Ixodidae (ou tiques dures), comprenant 13ageet environ 650 espéces, sont en Europe les
tiques les plus importantes en termes de santéasmiet humaine. Au sein de cette famille,
Ixodes ricinusest I'espéce la plus largement répandue en Frahem Europe [4], et la plus
notable en terme de santé publique. Elle se nasuritplus de 300 espéces d'hotes et ses trois
stades de développement sont susceptibles degsiatta 'homme. Elle est vectrice des especes
bactériennes a l'origine de la maladie de Lyme emofe, mais également d’autres bactéries
telles queAnaplasma phagocytophilyr@andidatusNeoehrlichia mikurensjsCoxiella burnetii,
Rickettsiaspp, Bartonellaspp., du virus de I'encéphalite a tique eBaddesiaspp. [4].

CYCLE BIOLOGIQUE DES TIQUES « DURES »

Les Ixodidae sont des acariens mesurant entre 280 mm selon leur stade évolutif (larve,
nymphe ou adulte), caractérisés par I'existencealplaque dure sur la partie dorsale du corps,
dénommée « scutum ». Chez les adultes males, pletige recouvre entiérement la surface
dorsale. Chez les larves, les nymphes et les adfdtmelles, seule la partie antérieure est
recouverte, le reste du corps étant revétu paéguntent extensible qui se distend lors du repas
sanguin. Ce n’'est quau stade adulte que les m&@tesles femelles peuvent étre
morphologiquement différenciés. Chaque stade seirierpar un unigue repas sanguin qui dure
plusieurs jours (de 2 a 3 jours pour les larvgasgiu’a 7 a 13 jours pour les adultes femelles), et
est suivi d’'une mue pour les larves et les nymmhed’'une ponte pour les adultes femelles. Les
larves et les nymphes muent respectivement en ngsngihen adultes. Les males adultes, quant a
eux, ne se nourrissent pas. L'accouplement a lied’lsdte ou sur le sol et est régulé par des
phéromones sexuelles. La fécondation de la fenesitandispensable pour que celle-ci puisse
finir son repas sanguin. Une fois gorgées, lesesgiemelles accouplées se laissent tomber de
leur hote et cherchent un endroit ombragé pour f@ounde trés grande quantité d’ceufs (environ
20 000 ceufs poul. ricinus). Les tiquesixodesont un cycle gonotrophique et les femelles
meurent de dessiccation aprés [l'oviposition [3]. nCairement a d'autres arthropodes
hématophages, les tiques dures ont la particuldeitge gorger sur une longue durée. Une fois sur
'héte, elles se déplacent afin de trouver une zéomement vascularisée, puis s’ancrent
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solidement a I'aide de leur hypostome. Lorsquditpges se préparent a insérer I’hypostome dans
la peau de I'héte, un flux de salive est produismirigé vers les pieces buccales. Du cément
entre dans la plaie et baigne I'hnypostome et |édicdres : il durcit tres rapidement et permet aux

pieces buccales d’étre fermement fixées [3]. Afiévider toute réaction de défense de I'héte, la

tique a développé des mécanismes d’adaptatiorelmgttant de dissimuler sa présence. Elle se
fixe généralement dans un endroit discret et denfagdolore. Ses chélicéres sont capables de
couper I'épiderme sans douleur, sa salive peutreligérogressivement les tissus de I'héte et

ouvrir graduellement la voie a la pénétration dgpbstome dans la peau, sans éveiller I'attention
de I'néte. Par la suite, la tique alterne des sydlangestion de sang et de sécrétions salivaires.
C’est au cours de ce processus de gorgement gagéess pathogénes présents chez I'héte sont
ingérés par la tique par le biais du sang et/oulgsi@agents pathogenes infectant la tique vont
étre transmis par la salive.

Les tiqued. ricinus sont principalement associées aux foréts, maiségaiement présentes dans
des habitats ouverts tels que les patures [5kgbjus en plus fréequemment, dans les jardins et les
parcs des villes [4]. La densité des tiques esardutiée aux associations végétales, a
I’hygrométrie, aux cycles saisonniers qu’'a la dsiteér des hotes. Le climat, qui influence la
végétation, les températures et 'hygrométrie,essentiel a la présence de tiques. Lorsque les
conditions climatiques ne sont pas favorablessalgrent alors en diapause, état caractérisé par
une chute du métabolisme et un développement gethes tiques. ricinus sont actives entre 7

et 25 °C, alors qu’elles sont quasiment inactivedes températures inférieures ou lorsque la
chaleur est intense et que I'hnygrométrie est bassekrance, leur période d'activité s’étend de
mai a octobre, avec un ralentissement en juillét;aet elles sont présentes sur tout le territaire
I'exception du proche pourtour méditerranéemi¢inus est en effet détectée dans I'Hérault ou le
Var, a l'intérieur des terres). Les tiques pasptug de 90 % de leur temps en vie libre [6]. Elles
ont développé un systeme de détection sensibles &tawvuli divers indiquant la présence d’un
hote tels que les gaz produits par les ruminanksI¢g vibrations de l'air, la variation de
température associée a la présence d'un animah@ caud [1, 2]. Aprés avoir décelé la
'existence d’'un hote potentiel, elles se posteriafilt au sommet d’'une brindille. Lors du
passage de I'héte, elles s’attachent a ce derfired&ffectuer leur repas sanguin.

AGENTS PATHOGENES TRANSMIS PAR LES TIQUES DU GENRE I XODES

La tique I. ricinus est capable de transmettre a 'homme un tres gramdbre d’agents
pathogenes (virus, bactéries et parasites), asgitiau cours de son repas sanguin, soit qu’elle
maintient dans sa descendance par transmissios-dkeamienne. La trés grande diversité des
agents pathogénes transmis est en grande partiguse par le trés large spectre d’hételde
ricinus. En effet, les trois stades évolutifs de cetteidigpeuvent se nourrir sur plus de 300
especes animales différentes, allant des oiseaxpmammiferes de tout gabarit. Les larves se
nourrissent de préférence sur des micromammifanedes petits oiseaux. Les nymphes vont se
gorger indifferemment sur tous types de mammifétdges adultes vont privilégier les animaux
de grande taille [8, 9]. L'homme est, quant adui,hdte possible pour chacun des trois stades.

Parmi les agents pathogénes transmid.péinus, les plus connus sont ceux responsables de la
maladie de Lyme. Ce sont les spirochetes appattenamgroupe nommeorrelia bugdorferi
sensu lato (s.l), qui compte au moins cing esppa#sogenesB. burgdorferisensu strictoB.
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afzelii, B. garinii B. spielmanii B. valaisiand en Europe [10, 11]. Toutes sont impliquées dans
la maladie de Lyme. En France, les taux d’infectil@s tiques par ces bactéries du complexe
Borrelia burgdorferi varient en fonction des régions : 6 % dans I'bdesla France [12] et dans
la région des Combrailles du Massif central [13],9% dans la forét de Sénart — forét la plus
visitée de la région parisienne — [14], 32 % dassArdennes francaises et en Alsace [15, 16].
Toutefois, lorsqu’un sujet est mordu par une tigageuse de borrélies, le risque qu’il développe
la maladie de Lyme est estimé a 10 %.

Parallelement aux bactéries responsables de ladimatle Lyme, de nombreux autres agents
pathogenes peuvent étre véhiculés par les tiquaklgau) et la majorité d’entre eux ont été
découverts durant les deux dernieres décenniesitldds avancées des techniques de biologie
moléculaire durant cette période. Ainsi, de nowsekspeces, souches ou nouveaux variants de
microorganismes pathogenes sont décelés réguliatetaas ces arthropodes, notamment dlans
ricinus. Parmi eux, figuré\. phagocytophilunmis au jour au début des années 90 aux USA [17]
qui est I'agent de I'ehrlichiose granulocytaire raine et bovine [18]. De nombreux cas humains
d’infection par cette bactérie de I'ordre des Ritdiales sont décrits tous les ans aux USA, alors
gu'en France et plus généralement en Europe, eétfichiose a rarement été diagnostiquée
jusqu’a présent.

Certains microorganismes ont été revélés dansdaesst plusieurs années avant méme que leur
pouvoir pathogéne pour 'homme ou l'animal ne sd@montré. C'est le cas dBorrelia
miyamotoj isolée pour la premiére fois en 1995 au Japoartkr g'extraits ddxodes[19, 20] et
longtemps considérée comme une bactérie endogéletdgie, dénuée de pathogénie, jusqu’a
ce qu'elle soit détectée chez des malades russe20&h [21]. Depuis, des cas humains
d’infection aB. miyamotoiont été décrits aux USA [22-24] et plus récemnaemt Pays-Bas [24,
25]. En France, nous avons identifier ce spirocluztes les tiquesxodes ricinuset dans les
campagnols [26], mais aucun cas humain d’infegbiarB. miyamotoin’a été rapporté dans notre
pays ; toutefois, les symptémes cliniques indugisqette borrélie sont peu spécifiques et peuvent
étre confondus avec ceux induits par d’autres agesthogenes mieux connus des médecins. Un
autre exemple de bactérie transmise par les tigsiartonella henselgd’agent de la maladie
des griffes du chat qui est communément propadéoanine lors de griffures ou de morsures
d’'un chat infecté par cette bactérie [27]. En efflts cas humains d’infectionBa henselaent

été observés chez des sujets sans contact aveanicesux. L'implication des tiques dans la
transmission dd. henselaa été suspectée pendant longtemps [28] et urdirest entre une
morsure de tique et une infectiorBa henselae été établi en 2010 par Angelakis et coll [29].
Toutefois, I'importance épidémiologique des tiquiess la transmission de cette bactérie reste
I'objet de débats.

Enfin, au cours de la derniére décennie, de I'ADNind nouvelle espéce bactérienne
intracellulaire de la famille deAnasplasmatacaeCandidatusNeoehrlichia mikurensis, a été
détecté dans les tiques et les rongeurs de ditineays d’Europe et d’Asie. En 2011, les
premiers cas humains d'infection par cette bactémeté diagnostiqués en Suede, en Allemagne,
en Suisse et en République Tchéque [30-32]. Lep&ymes causés par cette bactérie ne sont pas
spécifiques (fievre, toux, anémie, maux de tétBgda extréme,...), ce qui rend le diagnostic
particulierement difficile. De nombreuses equipespmpris la notre, ont identifié cette bactérie
dans des tiques ou des animaux sauvages d’auyeepeopéens [33], et le fait qu’elle n'ait pas
été encore isolée de sujets vivant dans ces centsteprobablement di a I'absence de tests de
diagnostic appropriés. Le dernier virus identifaéng des tiques et pathogene pour ’'homme a été
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découvert en 2014 aux USA et appartient & la fendiéls Thogotovirus. Il a été isolé d’'un patient
ayant retiré de son épaule une tique gorgée et grésenté, plusieurs jours plus tard, des nausées,
une grande fatigue, des maux de téte et d'interdmdeurs musculaires. Malgré une
antibiothérapie, I'état du patient s’aggrava et rsart survint une dizaine de jours aprés
'apparition des premiers symptémes. Des testslagigues et/ou moléculaires contre tous les
agents pathogenes connus transmis par les tiques fidalisés et seul un séquencage d’ADN a
haut débit permit la mise en évidence, a partisailng du malade, d’'un nouveau virus [34]. Un
autre cas humain d’infection di & ce méme virustwigétre diagnostiqué aux USA.

IMPORTANCE DES CO-INFECTIONS DES TIQUES PAR DES AGENTS
PATHOGENES ET CONSEQUENCES SUR LES CO-INFECTIONS HUMAINES

Lorsque I'ensemble des agents pathogénes sustlitscegrché chez des tiques, on constate que
les co-infections sont la régle plutét que I'exéepi35]. En France, la moitié de ces arthropodes
hébergent au moins un des agents infectieux préu@éeeat décrits, et il convient de souligner
gu’'une méme tique peut véhiculer jusqu’a cing nacganismes distincts. Ainsi co-infectées, des
tiques peuvent transmettre simultanément a 'homememoins en théorie, des bactéries, des
virus et des protozoaires (Tableaes co-infections humaines sont trés peu décriles
récente étude américaine portant sur 311 patieatsfestant un érytheme migrant apres une
pigire de tique a révélé que 3 a 10 % des sujelsn($a méthode de détection utilisée) étaient
infectés a la fois paBorrelia burgdorferis.| etAnaplasma phagocytophiluf@6]. Similairement,

des chercheurs hollandais ont détecté dans desidéoputanées pratiquées chez des sujets
atteints de la maladie de Lyme, la présence cortaeaiei deB.afzeliiet deRickettsia monanencis,
ainsi que deB. burgdorferiet A. phagocytophilunj34]. L'importance de ces co-infections est
inconnue tout comme leur impact sur les symptomesmment leur aggravation. Par ailleurs, si
les maladies transmises par les tiques sont diéffich diagnostiquer, les co-infections le sont
encore davantage. Enfin, les antibiotiques peutl@driquement étre utilisés efficacement pour
contrecarrer des infections bactériennes mixtes n’'est pas le cas lorsque des bactéries sont
associées a des virus ou a des parasites et e ¢elinfections pourraient expliquer I'échec de
I'antibiothérapie dans certains cas de maladieyied.

QUELS SONT LES MOYENS DE PREVENTION CONTRE LES TIQUES?

A titre individuel, le moyen le plus efficace de pa&s se faire piquer par les tiques et d’éviter leu
contact et de ce fait, il est recommandé de limigsr promenades dans les herbes hautes en
particulier dans les bois, mais aussi dans lesngargkn particulier si ils sont en contact avec la
nature et qu’ils sont visités par des animaux sgesget dans les patures des animaux d’élevage
en particulier aux saisons ou leur activité estimale (automne et printemps). Toutefois, il est
aussi a préciser qu’en fonction de la températurgaeut rencontrer des tiques en hiver et en été.

Il est également recommandé de porter des vétensentsants, éventuellement imprégnés de
répulsifs dans les régions fortement infestés gmtifues et de s’inspecter aprés chaque sortie en
forét (ou autre milieu a risque). Si une tique restouveée non fixée, il N’y a aucun risque de
transmission d’agents pathogénes et donc de déealaes maladies. Si la tique est retrouvée
fixée a la peau, il faut I'enlever avec un tireugg(vendu en pharmacie), désinfecter le site de
piglre et observer I'apparition d’'un éventuel éeytte migrans ou de symptdmes pseudo-
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grippaux qui pourraient apparaitre quelques joysees la piglre. Si de tels symptédmes
apparaissent il est recommandé de consulter sagraéste. Une fois enlevée, la tique peut étre
jetée, toutefois nous recommandons de conservepdeimen (a 4° dans un pilulier ou au
congélateur), il pourra faire I'objet d'une idertdtion ultérieure. Plus la tique est enlevée t6t
aprés le début de la pigQre moins le risque destngsion d’agents pathogenes est élevée.

Les animaux sauvages constituent les réservoirsursages agents pathogénes transmis par les
tiques et ils sont aussi la source de nourritusetidgies, une gestion contrélée de leur nombre est
de ce fait directement en lien avec la densitéqieet De maniere alternative, I'efficacité d’action
pour réduire la contamination des animaux (soitlpartiques, soit par les agents pathogéenes
gu’elles transmettent) est a I'essai. A titre diapde, aux USA, des chercheurs étudient la
possibilité de vacciner les rongeurs contre 'agesponsable de la maladie de Lyme et dans
certains parcs américains, des systemes pour ntegrcervidés sont installés de telle sorte que
les animaux, pour se nourrir doivent passer lgerdéns une cavité recouverte d'acaricide.

A titre collectif, la prévention doit impérativentes’accompagner de campagne d’information
pas encore totalement efficace en France, si orpammavec d’autres pays. Par exemple aux
USA, et dans de nombreux pays d’Europe, des parreartissant du risque lié aux tiques et
rappelant les gestes simples a réaliser apresrongepade sont présents dans de nombreux lieux
publics a risques. En France, linstallation des tphnneaux est laissée au bon vouloir des
municipalités et ce n'est pas la ou ils seraiemils utiles qu’on les trouve. Par exemple, ilstson
présents a I'entrée de tous les espaces vertssadeide risque lié aux pigares de tiques méme si
il existe est relativement bas, et absent aux abdeda forét de Sénart qui est la forét plus égsit
de France et ou les densités de tiques infectéats &evées. Un plan ministériel contre les
maladie a tiques qui sera présenté en automne®@8i6it permettre d’améliorer la situation.

CONCLUSION

Pour combattre les maladies a tiques, il est pdilmbde bien connaitre la biologie des tiques,

les agents pathogenes qu’elles véhiculent et lesétuences que leur transmission peuvent avoir
sur la santé humaine et animale . Ces connaisseeqeaierent des expertises multidisciplinaires.
Les maladies transmises par les tiques sont un pgetypique de pathologies nécessitant une
approche ©ne Health» (http://www.onehealthinitiative.cojmpour mieux les connaitre et les
combattre. L’agence nationale de la recherche (AMB)t de financer un projet de recherche
collaboratif entre chercheurs en santé animale dmaret en écologie, médecins et vétérinaires.
Les connaissances sur ces maladies devraient domcrehforcées dans le futur. Outre la
nécessité de mieux les connaitre, I'un des déBsntkdadies transmises par les tiques concerne
une meilleure connaissance par le public et lefepstonnels de santé des risques liés aux tiques
puisque la lutte contre les maladies a tiques esgosur des moyens de préventions relativement
simple, a condition d’étre a la fois bien informeirapliqué. A ce titre I'INRA est en train de
préparer un projet de science participative (C#jckCe projet aura pour objectif de proposer des
stages derecherche pour un large public (chercheurs, patiem@aturalistes, chasseurs,
randonneurs, forestiers ...) pour apprendre a selifaiser avec la démarche scientifique, a
recueillir et reconnaitre les différentes espeaesiqles, et a caractériser les agents pathogenes
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gu’elles véhiculent. Parallelement, sera adaptée application smartphone qui permettra aux

personnes mordues par des tiques dindiquer quaral eelles ont été mordues. Les tiques

pourront étre envoyés a un laboratoire qui lesyseah ; les données seront automatiquement
analysées et permettront de générer en tempsnéalartographie des risques par les utilisateurs
de l'application. L'application fournira égalememie surveillance des signes cliniques pour les
personnes mordues en collaboration avec les piofesds de la santé.
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Tableau. Tigues d’'importance en France et ageméstiaux transmissibles a I’'homme et aux
animaux qu’elles véhiculent.

Espéces de tiques Agents pathogénes Maladies (es§8) cible(s)) Réservoirs
Ixodes ricinus Borrelia burgdorferisensu| Maladie de Lyme (homme, boeufRongeurs,
lato (B. burgdorferj B. | chien, cheval) oiseaux, reptiles
afzelii, B. garini, B.
valaisiang B. spielmanii B.
lusitaniae B. bavariensiy
Borrelia miyamotoi Fievre récurrente* (homme) Rongeurs,
oiseaux
Anaplasma phagocytophilum Anaplasmose  (homme, beeufRongeurs,
chevre, mouton, chien) ruminants
Babesiaspp. Babésiose (homme, boeuf) Chevreuil,
boeuf, rongeurs
Coxiella burnetii Fievre Q (homme, chévre,Rongeurs
mouton...)
Francisella tularensis Tularémie  (homme,  rongeur| Liévre
chévre, mouton, ...)
Bartonellaspp. Bartonellose (homme, chien) Rongeurs, ¢
beeuf, ...
Virus de I'encéphalite ¢ Encéphalite a tiques (homme, chig Rongeurs
tiques
Candidatus Neoehrlichia| Fievre (homme, chien) Rongeurs
mikurensis
Rickettsia helveticésuspecté) Fievre (homme) ?* Inconnu
Dermacentorspp. Anaplasma ovis Anaplasmose (chevre, mouton) Inconnu
Babesia caballi Babésiose (cheval) Inconnu
Theileria equi Theilériose (cheval) Inconnu
Rickettsia slovaca, F TIBOLA (Tlck-BOrne| Inconnu
Rickettsia raoulti LymphAdenopathyhomme)
Haemaphysalispp. Babesiaspp. Babésiose (homme, beeuf, chien) Inconnu
Theileriaspp. Theilériose (bceuf) Inconnu
Hyalommaspp. Theileria annulati Theilériose (boeuf) Inconnu
Virus de la fievre| Fievre hémorragique (homme) Rongeurs,
hémorragique Crimée oiseaux ?
Congo*
Rhipicephalus sanguineysRickettsia conorii Fievre boutonneusg Chien
méditerranéenne (homme)
Ehrlichia canis Ehrlichiose (chien) Chien

* Jamais rapporté en

France.
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