
Hôpital Pontchaillou – Centre Urgences-Réanimations - 2 rue Henri Le Guilloux - 35033 Rennes Cedex 09

crmvt@chu-rennes.fr - Tél : 02 99 28 83 77 -

Six versus 2 weeks treatment with doxycycline in European Lyme neuroborreliosis: a multicentre, non inferiority, double-

blinded, randomized and placebo-controlled trial

Solheim, Lorentzen, Dahlberg et al J Neurol Neurosurg Psychiatry PMID 35896378

Six vs 2 semaines de traitement par Doxycycline pour la neuroborréliose de Lyme (LNB) en Europe : un essai 

multicentrique de non infériorité, en double aveugle, randomisé contrôlé contre placebo.

Contexte : en Europe les formes disséminées de maladies de Lyme sont principalement neurologiques. Les 

bétalactamines (péni G, C3G) et la Doxycycline ont une bonne diffusion au sein du LCR. Les recommandations françaises 

proposent de manière indistincte Ceftriaxone et Doxycycline pour le traitement des neuroborrélioses précoces ou 

tardives. L’objectif de ce travail était de comparer 2 vs 6 semaines de traitement par doxycycline pour les 

neuroborrélioses de Lyme en Europe.

Méthodes : il s’agissait d’un essai de non infériorité, randomisé, en double aveugle, contre placebo. Les patients avec 

une LNB ont été traités soit par Doxycycline 200mg une fois par jour pendant 2 semaines puis par placebo pendant 4 

semaines, soit par Doxycycline 200mg par jour pendant 6 semaines. Les patients devaient présenter des symptômes 

neurologiques typiques, sans autre étiologie, associés à une méningite lymphocytaire ou à une production intratéchale 

d’IgG spécifiques anti-borrelia. Les groupes étaient comparés selon un score composite allant de 0 à 64 points (10 

critères subjectifs et 22 objectifs). Les patients étaient évalués à 10 semaines, 6 et 12 mois. Le score était évalué à 6 

mois. Quatre patients sur les 6 ayant retiré leur consentement au bout de 2 semaines ont été traités de manière 

prolongée par antibiotiques par leur médecin généraliste.

Résultats : 121 patients ont été inclus entre novembre 2015 et janvier 2020. Cinquante deux et 53 patients ont été inclus 

en intention de traiter pendant 2 et 6 semaines respectivement. Il n’y avait pas de différence entre les deux groupes 

avec p=0,99 pour une différence moyenne de 0,06 (95% [-1,2 ;1,2]). A 6 mois la proportion de patients avec une plainte 

était respectivement de 71% et 73% dans les groupes 2 et 6 semaines de traitement par Doxycycline. Il n’y a pas eu 

d’effet secondaire grave et il y a eu plus de nausées dans le groupe 6 semaines en fin de traitement sans atteindre la 

significativité. Les biologies étaient comparables.

Il n’y a pas eu d’échec de traitement retenu, ni d’effet secondaire grave. Les groupes étaient comparables à l’évaluation 

à 10 semaines et à 12 mois. 

La neuroborréliose de Lyme précoce (< 6 mois) est la forme la plus fréquente en Europe et en France de la maladie de 

Lyme après l’érythème migrant. Des tableaux sévères peuvent parfois inciter le clinicien à augmenter les durées de 

traitement de manière empirique ; ce d’autant plus que les recommandations françaises de 2019 ont revu les durées à la 

baisse (14j) par rapport aux recommandations de 2006 (21-28j). Ce travail conforte ces règles de bonnes pratiques 

attestant qu’un traitement au-delà de 2 semaines n’apporte aucun bénéfice.
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