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Introduction

Typhus murin = typhus endémique = Flea-borne typhus

* Rickettsiose groupe Typhus, pas d’escarre d’inoculation
* Agent pathogéne : Rickettsia typhi (bactérie intracellulaire)

« Zoonose — Réservoir : rats, autres mammiféres. Homme : Héte accidentel

* Vecteur : puce de rat (Xenopsylla cheopis, X. brasiliensis ) €t puce de chat (C. felis)

« Contamination : Déjections/morsure puces, grattage cutané, muqueuses, inh. poussiéres
« La Reéunion 2012 : premier cas deécrit chez voyageur - Transmission locale

Raoult D, Rickettsioses as paradigms of new or emerging infectious diseases. Clin Microbiol Rev 1997
Walter G, Murine typhus in returned travelers: a report of thirty-two cases. Am J Trop Med Hyg 2012
Azad AF, Flea-borner ickettsioses: ecologic considerations. Emerg Infect Dis 1997

Balleydier E, Camuset G, Murine typhus, Reunion, France, 2011-2013. Emerg Infect Dis 2015

Blanton LS, The Rickettsioses. Infect Dis Clin North Am. 2019 3

Stern RM, A Headache of a Diagnosis. N Engl J Med. 2018
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Taxonomie

R. africae *
R. amblyommatis
R. i *

Rickettsiales

R. rickettsii R. fournierii

R. heilongjiangensis *
R. honei *

R. japonica *

R. rickettsii *

R. sibirica *

R. slovaca *

R parker » Rickettsiaceae Anaplasmataceae
R. peacockii
= SPOTTED FEVER GROUP *

o R. aeschlimannii *
- R. massiliae R. gravesii
R. massiliae *
R. montanensis
R. ,ﬂ[ * L] L] L] "
R mipeephal Orientia Rickettsia

— R. helvetica R. buchneri
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R. tamurae )‘ - .
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Fig 1. Phylogenetic tree of Rickettsia species inferred from the comparison of d seq from the gitA and sca4
genes. Rickettsia species are distributed into 4 groups: SFG, TRG, TG, and AG. SFG rickettsiae are mostly associated with ticks; TG G ro u pe typ h u s

rickettsiae with human body lice (R. prowazekii) and rat fleas (R. typhi); TRG rickettsiae with ticks, cat fleas, or mites; and AG
rickettsiae with ticks. Asterisks mark pathogenic species, and bold letters indicate species causing CNS infections. AG, ancestral
group; CNS, central nervous system; SFG, spotted fever group; TG, typhus group; TRG, itional group.

SekeyovaZ, Int J Syst Evol Microbiol. 2001 4
Sekeyova Z, Rickettsial infections of the central nervous system. PLoS Negl Trop Dis 2019
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La Réunion Cas confirmés

- 4 - . 2011 3
Epidemiologie w2 n
2013 8

2014 10

. . . . . 2015 11

« Distribution mondiale, tous les continents G 9
 Principalement régions cétieres (sub-) tropicales igz 1;
*  Vietnam : 33 % fiévre aigue d’origine indéterminée 2019 11
Total 92

Apres exclusion leptospirose, paludisme, dengue, f.typhoide

« 92 cas autochtones confirmés 2011- 2019
*  Nombre de cas moyen/an: 10,2 — sous estimation +++

- Séroprévalence Rickettsioses, Réunion 2009:
= Groupe typhus 12,7%
=  Groupe éruptif 17.7%, pas de cas décrits. Voyage? Réactions croisées? R. felis?
= 2-3 fois plus importante chez habitants zone Ouest (chaude-séche)

Données Santé Public France
Blanton LS, The Rickettsioses: A Practical Update. Infect Dis Clin North Am. 2019
23es JNI, Bordeaux du 15 au 17/06/2022 Hamaguchi S, Clinical and epidemiological characteristics of scrub typhus and murine typhus..., Am J Trop Med Hyg, 2015
4 ! Gérardin P, Seroprevalence of typhus group and spotted fever group Rickettsia exposures on Reunion island, BMC Res Notes, 2019 5




Epidéemiologie — Facteur climatique
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Grouteau G, Emergence of murine typhus in La Réunion, France, 2012-2017. Med Mal Infect. 2020
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Rats : Rattus rattus, R. norvegicus > toute l'ile
*  Puces rats : Xenopsylla cheopis, X. brasiliensis
«  Rats cote est : pas d’ectoparasites

Mean GFl index

Murine typhus incidence
(/10,000 inhabitants)

* R typhi détecté dans puces rats (X. cheopsis) -;i =111},15

Fig 6. A) Murine typhus incidence on Reunion Island, 2011-2018 (source for the administrative limits: French national geographic institute BD TOPO-data available
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Presentation clinique

Fiévre

Fievre 27 j

Asthénie
* Incubation : 7 - 14 jours Cépatées
A P - . , , Arthro myalgies
« Symptébmes peu spécifiques, fievre = 7j + céphalées ignes gt
«  Signes digestifs fréquents (nausées/vomissements) Pharyngie
» Pas d’escarre d'inoculation s e ,Emp_“"") . oo Reunion
. . B B B . riade (cephalees, fievre, eruptlon () . H/F 1,53
«  Triade : fievre/céphalées/éruption 30% Signes respraties o |+ Age médian 41 ans
s . o 0 * Peu d'atteinte
*  Taux de mortalité 0,4 - 4% Sianes neurclogiaues 25% neuro # Asie
Signes optalmologiques 23% * Pas de déceés

«  Gravité : atteintes respiratoires, neurologiques
*  Pneumopathie interstitielle, condensation, SDRA
«  Pathogénie : atteinte cellules endothéliales

20% 40% 60% 80% 100% 120%

0%

Yoshimura Y, J Travel Med. 2015; van der Vaart TW, Emerg Infect Dis. 2014
Dittrich S, Lancet Glob Health. 2015; Valbuena G, Thromb Haemost. 2009

" Tsioutis C, Acta Trop. 2017; Blanton LS, Infect Dis Clin North Am. 2019
- Grouteau G, Med Mal Infect. 2020 ; Bottieau E, N Engl J Med. 2017
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Données biologiques

Fonction rénale
normale

[58/58]

[45/50] 90%

100%

Augm. LDH [32/38]

 Cytolyse hépatique

ASAT > 1,5N

* Thrombopenie

Thrombopénie < 150
GIL

*  CRP médiane : 132 mg/l == 59 DS
» Fonction rénale svt normale # leptospirose ..

[47/56]

[47/57] 82%

[39/52]

[36/58]

[30/52]

[18/32]

[23/43]

75%

Cellules
hyperbasophiles

Rhabdomyolyse

Yo
- -
D I aq n ostl c 0% 20% 40% 60% 80% 100% 120%

[nombre de cas positif/ nombre de cas renseignés]; ASAT: aspartate aminotransférase,
norme: 8-40 UI/L; ALAT: alanine aminotransférase, norme: 5-41 UI/L ; LDH: lactate

*  PCR sanguine dans les 10 premiers jours déshycrogénase norme: 240-480 UL GIL: Gigapar e

- Sérologie : IFA, IgG/IgM groupe typhus, groupe boutonneux (réactions croisées)
« Agtestés : R. rickettsii (groupe boutonneux) et R. typhi (groupe typhus)

*  CNR: IHU Marseille

Paris DH, Dumler JS. State of the art of diagnosis of rickettsial diseases.... Curr Opin Infect Dis. 2016
Blanton LS, The Rickettsioses. Infect Dis Clin North Am. 2019 9
Grouteau G, Emergence of murine typhus in La Réunion, France, 2012-2017. Med Mal Infect. 2020
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Traitement

* Traitement présomptif, initié des que possible

* Doxycycline 200 mglj, 3 | apres résolution symptomes, svt 7 jours
* Possible enfant, femme enceinte

* Peu d’alternative (azithromycine, quinolones, chloramphénicol)

* Pathologie négligée, peu d'essais cliniques

* TM non compliqué Laos, prospective, randomisée, ouverte

= CJP: clairance température, échec it
= Doxycycline 7j = 3j > azithromycine

Blanton LS, The Rickettsioses. Infect Dis Clin North Am. 2019
Botelho-Nevers E, Treatment of Rickettsia spp. infections: a review. Expert Rev Anti Infect Ther. 2012
23¢s NI, Bordeaux du 15 au 17/06/2022 Newton PN, A If’(ospective, (_)pen-label, Randomized Trial of Doxycycline Versus Azithromycin.... Clin Infect Dis. 2019
- ! 106120 Cross R, Revisiting doxycycline in pregnancy and early childhood--time to rebuild its reputation? Expert Opin Drug Saf. 2016 1 0




Conclusion

* Pathologie endémique a La Réunion

*  Sous diagnostiqué, possibles formes graves

* Etiologie de fievre aigue d’origine indéterminée

* Fievre/céphalées + sd inflammatoire/cytolyse hépatique

* Principal diagnostic différentiel: leptospirose

* Données épidémiologiques essentielles

* Prévention: contréle des vecteurs, pas de vaccin disponible
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Flea-borne Typhus | What You Need to Know

Remerciements

Flea-borne typhus is
caused by bacteria found
in infected fleas or their
poop (also called flea dirt).

You can come into
contact with fleas or
flea dirt and not
even know it.

*  Equipe médicale et paramédicale du service des
Maladies Infectieuses CHU Sud Réunion

* Tous les cliniciens ayant signalé des cas
» Microbiologistes dont les Dr Jaubert et Zemali e

+ Les équipes du CNR dont le Pr Parola e RS TR
* Les équipes de Santé Publique France

See your healthcare
provider if you develop
fever, body aches,
nausea, vomiting or
rash after coming in
contact with fleas or
stray or wild animals.
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