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Introduction
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Tularémie : zoonose causée par Francisella tularensis
» Cocco-bacille Gram-négatif

Répartition : hemisphere Nord + Australie

» Heémisphere Nord : F. tularensis subsp. holarctica [type B]

« Amérique du Nord : F. tularensis subsp. tularensis [type A] Divergence ~2200 av. J-C
» Asie centrale : F. tularensis subsp. mediasiatica (0 cas humain)

Réservoir environnemental
* Animal : rongeurs, lagomorphes, autres animaux
« Eaux ?

Maladie a déclaration obligatoire
Maladie professionnelle
Espéce bactérienne soumise a la réglementation MOT

Wang et al. 2025, Di Spirito et al. 2026, CNR Francisella



Introduction

Modes de contamination Proportion des formes cliniques en France avant 2018
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) 30-45%
Rl = Inoculation
"‘ Manipulation d'un animal contaminé 25. 35% .
? * ’J
Forme F(;r}ne
ganglionnaire ulcéro-ganglionnaire
Ingestion 10-20%

Eau contaminée
Viande d'un animal contaminé mal cuite

0
Transmission vectorielle 2-4%
Tiques Forme Forme
Taons pleuro-pulmonaire oculo-ganglionnaire
Moustiques

Diagnostic : S
/ Culture %ﬁ ‘

PCR B
Inhalation ; :
Aérosolisation environnementale Sérologie 5-15%
Bioterrorisme Forme e

Maurin et al. 2011, Mailles & Vaillant 2014, Darmon-Curti et al. 2020 oro-pharyngée typhoidique



Epidémiologie avant 2018

2011-2018 -
*» France : 0,07/100000 habitants m
« <2018 :20-30 cas/an, 40,6% sur la cote Atlantique O
» 2018 : 133 cas, 30,1% des cas en Bretagne
» Plus de données francaises depuis 2018
» Pas de publication des données du CNR depuis 2011
2018
E ey
<+ Europe : 0,3/100000 habitants e W
- Majorité des cas en Scandinavie ¥ R
+ Pic de cas en 2018-2019 I anawgs
B Lo ¢

Santé Publique France 2018, ECDC 2020, Darmon-Curti et al. 2020



Objectifs, matériels & méthodes

< Analyse rétrospective des données 2011-2024 du CNR Francisella

% 2 objectifs
» Complétion des données des cas de tularémie en France
« Etude des variations temporelles, géographiques et cliniques

Critéeres d’exclusion

Critéres d’inclusion Prélévement originaire d’'un autre pays
Patient diagnostiqué en France Préléevements non-humains
Culture et/ou PCR positive pour F. tularensis Opposition du patient
Sérologie tularémie (IF) positive Sérologie inférieure au seuil en IF (IgG < 1/160

et IgM < 1/80)




Résultats — Epidémiologie

200 P & 877 cas
Cas certains : 435 (49,6%) « Sex ratio /9 : 3,1

Cas probables : 442 (50,4% ~
150 ’ ( * « Age moyen: 52,6 ans

100

o+ 2011-2017 : 15-41 cas/an
189 cas

30 25 2t
19 5 2 L i ‘ I i Hausse d’incidence : x3,6
0 e L ‘ n

(]9\ (19\’1'(19\ (19\“(]9\6(19\@(19(\ Q\Q’ '9 & Qq, Qq,q/ Qq, Qq,"‘ o 2018'2024 . 53‘199 CaS/an
* 688 cas

Nombre de cas annuel

B Cas certains === Cgs probables ——Cas fotaux



Reésultats — Geographie

[
0 60 80 100 120 140 160 180 200 220

<+ 786 cas avec données
< Bretagne
« 239 cas (30,4%)

i Cote Atlantique
* 159 cas (20,2%)

<+ Reste de la France
« 388 cas (49,4%)

Données manquantes (n=91)



Résultats — Taux d’incidence

o+ 2011-2017 : 128 cas

* 0,031/100000 personnes/années

« Bretagne : 0,044/100000 p/a

e
010 019 0,29 039 048 058 0,67 0,77 0,87

0,043

0,013

0,008 0,021
0,044
0,023
0,078
0,056
0,046 0,029
0,003
0,037

< 2018-2024 : 658 cas
» 0,166/100000 personnes/années
« Bretagne : 0,961/100000 p/a

e | [ |
0,10 0,19 029 039 048 0,58 0,67 0,77 0,87

x3*
0,140
0,051
‘ 0,027 0,215
0,961 1
En Bretagne : . ol -
cas concentrés . 04083 0142
dans le Finistere -
0,188 0,060
*
X4 0,003
0,092
x2*

* p < 0,004



Résultats — Modes de contamination

Total des cas mensuel
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B | iévre & lapin ® Rongeur ETique ® Profession a risque TLPA B Autres animaux

3

%

Prédominance en été : morsure de tiques (9,8%), exposition aux rongeurs (8,1%)

Prédominance en hiver : exposition aux liévres & lapins (15,1%)

Absence de saisonnalité : |oisirs de plein air (18,4%), profession a risque (10,5%), exposition aux autres animaux (8,8 %)
Absence de facteur de risque retrouvé : 27,7%
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Résultats — Formes cliniques

< Majorité de formes pleuro-pulmonaires 3 2011-2024

« 2011-2024 : 31,0%
« 2024 :51,2%

52
8.8%

% Clivage en 2018
2011-2017 2018-2024

5.5% 13.3%
9.1%

" Pleuro-pulmonaires ® Ulcéro-ganglionnaires
“ Ganglionnaires Oro-pharyngées
" Typhoidiques “ Oculo-ganglionnaires

*p<0,001

Autres



Résultats — Formes cliniques

“» Formes pleuro-pulmonaires : 2 types de présentation clinique
Forme pleuro-pulmonaire « aigué »: septique

Tableau infectieux brusque : fiévre, asthénie, sepsis...
Signes respiratoires bruyants : dyspnée, O,-requérance, SDRA...

Hémocultures et/ou LBA positif
Proche de la forme typhoidique
Imagerie: aspect de pneumopathie, épanchement pleural

Forme pleuro-pulmonaire « chronique »: pseudo-tumorale
Tableau torpide d'altération de I'état général
Symptémes respiratoires parfois au second plan : toux, dyspnée progressive...

LBA et/ou prélévement ganglionnaire positif
Imagerie: nodule(s), adénopathies médiastinales et/ou hilaires
PET-TDM souvent hyperfixant (> 50%)

Q> /. ,
Cj‘m\erenoue‘mpes/,/’;/ 3 séries de cas en France (37 patients): Tissot et al. 2021, Martinet et al. 2021, Zaghdoudi et al. 2026




Conclusion

*» Hausse d’incidence de la tularémie en France depuis 2018

* Données similaires en Suisse et en Allemagne depuis 2018
» Pas de nouveau facteur de risque mis en évidence
* Roéle du meilleur diagnostic et de la sensibilisation des praticiens?

* Hausse de la proportion des formes pleuro-pulmonaires
» Données similaires en Suisse (25% des cas de tularémie sur 2012-2022)
» Pas de critére d’hbte spécifique
* Augmentation du nombre de descriptions de formes « chroniques » en Europe

* Localisation des formes a la Bretagne (Finistere)

» Pas de facteur environnemental mis en évidence a ce jour
« Séquencage: epidémiologie polyclonale (30% B.49, 21% B.50, 19% B.45)

Faber et al. 2018, Schiitz et al. 2023, Nothdurfter et al. 2025



Conclusion

“+ En cas de forte suspicion ou de diagnostic de tularémie
* Envoyez vos prélevements au CNR (avec fiche clinique)

++» Pour contacter le CNR
e cnr-francisella@chu-grenoble.fr

e cnrfrancisella@chu-grenoble.aura.mssante.fr
e 0476765479



mailto:cnr-francisella@chu-grenoble.fr
mailto:cnr-francisella@chu-grenoble.fr
mailto:cnr-francisella@chu-grenoble.fr
mailto:cnr-francisella@chu-grenoble.fr
mailto:cnr-francisella@chu-grenoble.fr
mailto:cnr-francisella@chu-grenoble.fr
mailto:cnrfrancisella@chu-grenoble.aura.mssante.fr
mailto:cnrfrancisella@chu-grenoble.aura.mssante.fr
mailto:cnrfrancisella@chu-grenoble.aura.mssante.fr
mailto:cnrfrancisella@chu-grenoble.aura.mssante.fr
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// Présence rapportée de
Z F tularensis subsp. mediasiatica

—— Présence rapportée de
= F tularensis subsp. tularensis

Présence confirmée de
F. tularensis subsp. holarctica chez I'humain
(PCR, culture)

Présence confirmée de
" F. tularensis subsp. holarctica chez I'animal
(PCR, culture)

Présence douteuse de
F. tularensis subsp. holarctica chez I'animal
et/ou I'humain (données sérologiques, autres)

P.A. Bertoye — CNR des Francisella, 2026



Flow chart

Cas totaux sur la période 2011-2024

n=880 L
| Infections a Francisella F. novicida : 1 cas
> non-tularensis » F. philomiragia : 1 cas
¢ n=3 F. salimarina : 1 cas
Cas probables et certains de tularémie
n=877

435 cas certains & 442 cas probables

2011-2017 n=189 ; 2018-2024 n=688 )
| Absence de données

géographiques
¢ n=91

v

Présence de données géographiques
n=786
396 cas certains & 390 cas probables

2011-2017 n=128 ; 2018-2024 n=658
| Absence de données

¢ > cliniques
n=195
Présence de donnés cliniques
n=591

394 cas certains & 197 cas probables
2011-2017 n=165 ; 2018-2024 n=426



Résultats géographiques par département

* Au sein de la Bretagne : cas concentrés dans le Finistere depuis 2018
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Geénotypage des F. tularensis bretonnes entre

2011 et 2024

Utilisation de canSNPs (WGS)

France :
1
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Formes pleuro-pulmonaires

“» Formes pleuro-pulmonaires : 2 types de présentation clinique

*» Forme chronique : de plus en plus decrite

Original article

Hypermetabolic pulmonary lesions on FDG-PET/CT: Tularemia or m
neoplasia?”® ==
Pauline Martinet*, Lydie Khatchatourian®, Nadia Saidani*, Marie-Sarah Fangous®

Dorothée Goulon®, Ludovic Lesecq®, Florence Le Gall“. Brice Guerpillon Romain Core,
Nicolas Bizien*. Jean-Philippe Talarmin*

29000 Quispe. Framcs

Frascr
Department of N M. Cenire Gorges Ohpl, Quemper rance

Bilan d’adénopathies médiastinales : ne pas ;
méconnaitre une tularémie !

Mediastinal lymphadenopathy: Do not forget tularemia!

N. Tissot®', S. Noureddlne" ', M. Guion-Dusserre®,
T. Soumagne
hospi v
smk dfpneumda;le (ﬂlrehmpldlﬂumvﬂx’ai km)ll}ax Bemon France
‘Minjoz, Besancon,

Case Report
Pulmonary tularemia: A diagnosis not to overlook

Aida Zaghdoudi ', Frederic Robin?, johanna Moulinie’, Marion Chanchou®,

Natacha Mrozek ', Assia Benelhadj Djelloul !, Clement Theis’, Clemence Richaud ',

Christine Jacomet', Magali Vidal

University Hospial, [
-Fersand Universicy Hospital, Clermont-Ferrand. France
mont-Fersand Unversity Hospitat, Clermont-Ferrand. France
. Centre Jean perrin Fronce

) seases de
2Microbiology departme
fozy departmer

27 patients du Finistére

PET évocateur de néoplasie dans 56% des cas
Sérologie positive : 89% & PCR positive : 44%
Amélioration sous antibiotiques : 70%

3 patients de Besangon et Nancy

PET évocateur de néoplasie dans 100% des cas
Sérologie positive : 100%

Amélioration sous antibiotiques : 100%

7 patients de Clermont-Ferrand
PET évocateur de néoplasie dans 43% des cas

Pulmonary tularaemia: a differential
diagnosis to lung cancer
Astrid Kravdal’, @ystein Olav Stubhaug’, Anne Grete Wage®,

Magnus Steien Sztereng®, Dag Amundsen®, Ruta Piekuviene® and
Annette Kristiansen®

LI-
T |
27 patients norvégiens

PET évocateur de néoplasie dans 60% des cas
Sérologie positive : 100% & PCR positive : 18%

Sérologie positive : 86% & PCR positive : 14% & culture positive : 14%

Amélioration sous antibiotiques : 100%

Kravdal et al. 2020, Tissot et al. 2021, Martinet et al. 2021, Zaghdoudi et al. 2026



Francisella non-tularensis
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< 3 cas d’infection a Francisella non-tularensis entre 2011 et 2024

% F. philomiragia (2014, Loire-Atlantique) — 31 cas humains dans la littérature

& de 58 ans, syndrome VEXAS
Exposition : chien, travail de jardinage, lieu de vie proche de la Manche
Tableau clinique : nodules pulmonaires fébriles + abcés hépatique

Diagnostic : hémocultures (culture + PCR) + sérologie positive

Amélioration sous ciprofloxacine + gentamicine Cas publié

Kreitmann et al. 2015

F. novicida (2024, Nord) — 19 cas humains dans la littérature

Z' de 71 ans, lymphome du manteau sous chimio-immunothérapie
Exposition : travail vétérinaire, voyage en Tunisie
Tableau clinique : pneumopathie & pleurésie fébrile

Diagnostic : liquide pleural (culture + PCR)
Amélioration sous ciprofloxacine + gentamicine

% F. salimarina (2017, Charente-Maritime) — seul cas humain

& de 75 ans, leucémie aigué myéloide sous chimiothérapie
Exposition : lieu de vie proche de 'océan Atlantique
Tableau clinique : adénopathies brachiales + axillaires & escarre de la main

Diagnostic : hémocultures (culture)

Amélioration sous doxycycline Cas publié

Hennebique et al. 2022

EMERG-01

@

INTRODUCTION
Plusieurs espéces du genre Francisella sont responsables dinfections chez Homme, notamment . tularensis, mponsable de
la tularémie. Les présentations cliniques et les facteurs de risque iés aux autres

Infections a Francisella non-tularensis
Epidémiologie, clinique et bactenologle

L’objectif principal de ce travail est de a partir de la les des
infections humaines liées a des souches de Francisella non-tularensis.

MATERIEL & METHODE

Données internationales: interrogation des bases de données PubMed, ScienceDirect et Google Scholar et analyse de la
bibliographie de chaque article pour identifier les cas additionnels.

Données nationales: nterrogation de la base de données Epi-Tula inteme au CNR des Francisella

cliniques et pour
RESULTATS
F. philomiragia ~. novicida
31 cas (1982-2025) provenant de 13 pays 19 cas (1989-2025) provenant de 8 pays
Sex ratio £/7: 34 Sex ratio 7/7:8,5
Age moyen: 38 ans Age moyen: 47 ans
o Vsi Granulomatose septique chronique  32% -+, &af' Diabéte 32% w
“® . Hemopathie 13% P8 Cancer solide 5% (v
fin e Diabéte 10% oo o oS S
48% o & Mldlmlmeomlrmnoe 16% v
* Noj 19% 1% o
oo

Autres espéces

F. hispaniensis
F. salimarina
F. opportunistica 3 cas aux Etats-Unis

Répartition des cas dans le monde

CONCLUSION

Au total, 58 cas d'infections a Francisella non-tularensis ont été rapportés dans la littérature, majoritairement en lien
avec une exposition lquithuo Pour beaucoup dc cas, les données disponibles étaient moomoiolu Combinée a la rareté
des cas cliniques dnt des i ne permet pas de caractériser
formellement d'un point de vue ep;damotognu- et clinique ces événements, et nécessiterait des études plus approfondies
aupres des populations a risque.

CONTACT Paul A. Bertoye, Maladies Infectieuses & Tropicales - CHU Grenoble Alpes, boulevard de la Chantourne, 38700 La Tronche



Francisella non-tularensis

al Al3
teoe] E is (n=327) I’
D - Al8
i f Ve rg ence 0 Al12 F. tul. subsp. tularensis (n=70)
o ~2200 av. J-C
F. hispaniensis (n=3) - 46 "
F persica ATCC VR-331
M
FLE (n=2) _ d F. tul. subsp. mediasiatica (n= 7)
> 100
= = Rooted in wi
i W e ) wbgp’uplgmvl::; _‘ B.16 biovar japonica
Clade 2 strain U112
= F. philomiragia (n=47) Tree scale: 0.0001 — B.159
P S Francisella ” B4 | F tul. subsp. holarctica (n=250)
21 PCR ISFtu2 potentiellement positive L
F. sp. GAD1-2794 -
i | | B 86
= F. orientalis (n=30) "m [ | F novicida
5% ! | F 5p. TX07-5008
22 F. salimarina (n=T7) - [ | Avpanianel
Claded £ FSC1006 s |20 = e
am = o F opportunisea.
s F. hali DSM 23729 [ o - s
I"" | f . noskmensls
_ F. uliginis TX07-7310 [ F 59, GAOI2704
N F sp. LA11-2445 ! F onentalts
F sabmancs
F 5p. SYW-9 | : g2
S Coce &
=) .ul F. (n=3) | Parafrancisella Ol
| - F uginis
A. inopinata SYSU YG23 g v
~ F 5p. SYWS
. A tigidaquee (n*3) Alfofrancisella A icpine
Rooted in | A is (n=4) A tigidaquae
Fangia hongkongensis s | i NN
sl [ P sestuari SYSUWZ2 7 ki
Pseudofranciseila e
008 L F wigiciturris CA97-1460 R . 9

Ohrman et al. 2021
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