
Lyme vs Covid

Complexité des syndromes 
fonctionnels post infectieux

Why is it taking so long? 

Sophie Blanchi

Pauline Arias

DIU Zoonose liées aux tiques

1



Syndromes fonctionnels post infectieux

• « Ensemble de symptômes causés par/associés à une infection et survenant après l'infection 
aiguë »

• Construction sociale: entités nosologiques issues de l’expériences de patients,

• Large spectre de symptômes médicalement inexpliqués ayant un impact sur la vie 
quotidienne des patients,

• Bases physiopathologiques mal connues, 

• Difficultés de prise en charge pour le corps médical,

• Conséquences socio-économiques.

• Multiples agents pathogènes avec syndrome post fonctionnels décrits: 

• EBV, HHV6, SARS-COV-1, MERS-COV, Ebola, C. jejuni, M. Pneumoniae… 

• Borrelia burgdorferi, SARS-COV-2

Introduction 
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Questions de recherche

1/Quelles définitions des syndromes post-Lyme et post-COVID-19?

2/ Existe-t-il des similitudes nosologiques entre ces deux syndromes?

Axes de recherche

Physiopathologie
Symptômes et profil des 

patients

Imagerie 
Neurofonctionnelle

Introduction 

3



Revue de la littérature: pubmed

Méthode

Lyme Covid

Mesch
Query box

Post-treatment Lyme Disease Syndrome
Post Lyme Disease Syndrome
Post-treatment Lyme disease syndrome[MeSH Terms]
Post-treatment Lyme disease symptoms[MeSH Terms]
(lyme disease[MeSH Terms]) AND (chronic disease[MeSH
Terms]

Long-COVID
long-haul COVID
post-acute COVID syndrome
persistent COVID-19
long hauler COVID
post-acute sequelae of SARS-CoV-2 infection
chronic COVID syndrome

Query Box
"COVID-19" OR "SARS-CoV-2" AND "long-COVID" OR "post-acute COVID syndrome" OR 
"persistent COVID-19" OR "long-hauler COVID" OR « PASC »

Critères 
d’inclusion 

Tout article
Diagnostic confirmé par sérologie ou clinique (EM)

Meta analyse, review, systematique review
Diagnostic confirmé par PCR  

Critères exclusion Population pédiatrique
Modèles animaux 

Population pédiatrique 
Symptômes post vaccinaux

Nombre d’articles 546 Query box 1,637
Query box AND « pathophysiology » 35
Query box AND « symptomes » 195 
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Définitions multiples: « Lyme long »

• Avant 2006 : « Chronic Lyme » regroupant les BL disséminées tardives et les PTLDS. 

• En 2006 : « Post Treatment Lyme Disease Syndrome » (PTLDS) définition de l’IDSA 
reprise par de nombreuses sociétés savantes dont la SPILF en 2006, l’European 
Federation of Neurological Societies 2010, les recommandations anglaises, suisses, 
allemandes, belges. 

• En 2018 HAS : « Symptomatologie/Syndrome persistant(e) polymorphe après une 
possible piqûre de tique » (SPPT) => critiques

• En 2019 SPILF: « Persistent symptoms after documented or suspected Lyme 
borreliosis »

Résultats 
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Définitions multiples ->  « PTLDS »
IDSA PTLDS (2006 Wormser)

Inclusion criteria

• An adult or child with a documented episode of early or late Lyme disease fulfilling the case 
definition of the Centers for Disease Control and Prevention. 

• After treatment of the episode of Lyme there is resolution or stabilization of the objective 
manifestation(s) of Lyme disease.

• Onset of any of the following subjective symptoms within 6 months of the diagnosis of Lyme 
disease and persistence of continuous or relapsing symptoms for at least a 6 month period 
after completion of antibiotic therapy:

• Fatigue

• Widespread musculoskeletal pain

• Complaints of cognitive difficulties

• Subjective symptoms are of such severity that, when present, they result in substantial 
reduction in previous levels of occupational, educational, social, or personal activities.

+ Exclusion criteria (fibromyalgia, chronic fatigue syndrome, sleep apnea … before LD

Résultats 
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Définitions multiples: Covid long

• Probable or confirmed SARS-CoV-2 infection (positive or negative SARS-CoV-2 test (PCR, Ag, serology) 

• When none of these symptoms can be explained by another cause

• Mai 2020:  NICE (British National Institute for Health and Care Excellence), CDC (center of disease control)

• « …persistence of one or more initial symptoms for at least 4 weeks after onset…». 

• Octobre 2021
• NICE « …persistence of symptoms for at least 12 weeks..»

• CDC: « The term “Post-COVID Conditions” is an umbrella term for the wide range of physical and mental 
health consequences experienced by some patients that are present four or more weeks after SARS-
CoV-2 infection, including by patients who had initial mild or asymptomatic acute infection »

• WHO «… symptoms onset persist at least two months…».

Résultats 
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Définitions multiples: Covid long
OMS octobre 2021

• antécédents d’infection probable ou confirmée par le SARS-CoV-2, 

• Généralement survenant dans les 3 mois après post-infection COVID-
19 aiguë, 

• symptômes persistant au moins 2 mois, ayant un impact sur le 
fonctionnement quotidien, et qui ne peuvent être expliqués par un 
autre diagnostic. 

• fatigue, 

• essoufflement, 

• dysfonctionnement cognitif,

• autres symptômes

• d’apparition nouvelle après un rétablissement initial post infection 
COVID-19 aiguë, 

OU persistant depuis la maladie initiale, 

• fluctuant ou récidivant au fil du temps

Résultats 

WHO/2019-nCoV/Post_COVID-19_condition/Clinical_case_definition/2021.1
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Définitions multiples -> « PASC »

• Mars 2022: NICE

Résultats 

Probable or confirmed SARS-CoV-2 infection (positive or negative SARS-CoV-2 test
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Résultats

• Définition a priori des symptômes 
persistants :

• Fatigue

• Widespread musculoskeletal pain

• Complaints of cognitive difficulties

• Subjectifs? Objectifs?  
• Quelles échelles? 

General Symptom Questionnaire (GSQ-30) Aucott, 2017

Résultats 

Symptômes PTLDS

Résultats 

Symptômes PTLDS

Résultats 

Symptômes PTLDS
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(Rebman, 2017)

Résultats 

Symptômes PTLDS
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• Généraux

− Fatigue : Symptôme le plus fréquent, sévère, différente 
du syndrome de fatigue chronique. 

• Neurologiques

− Troubles cognitifs : troubles de la mémoire, de la 
fluence verbale, de la concentration et de la formulation 
des idées. 

− Troubles sensitifs

− Dépression 

− Troubles du sommeil 

− Cervicalgies

• Ostéo-articulaire

− Myalgies 

− Arthralgies: migratrices, asymétriques et localisées 
dans les membres. 

Résultats 

Symptômes PTLDS

(Bencke, 1995; Cairns, 2005; Berende, 2016; Turk, 2019; Cairns, 2020; Mac,2020; Rebman, 

2021; Ursinus,2021; Aucott, 2022) 12



Résultats 

Symptômes PASC

Dear et al, 10.1016/j.ebiom.2021.103722

Méta analyse études rapportant la prévalence des symptômes persistant chez patients avec 
une infection sévère à confirmée SARS COV 2 d’au moins 50 patients suivis au moins 3 mois. 
M.S. Alkodaymi et al. / Clinical Microbiology and Infection 28 (2022) 657e666
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Résultats 

Symptômes PASC
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Résultats

• Pas de nombre limitant de 
symptômes

• Fatigue, 
• Essoufflement, 
• Dysfonctionnement cognitif,
• Autres symptômes

• Subjectifs? Objectifs?  
• Quelles échelles? 

C19-YRS: 22-item patient-reported outcome measure designed to evaluate the long-term impact of COVID-19
across the domains of Activities and Participation of the International Classification of Functioning, Disability,
and Health and evaluate the impact of PCS rehabilitation. O connor et al, 2022.

Post-COVID-19 Functional Status (PCFS) Scale :evaluation of PCFS Scale ability to detect functional limitations
related to remaining symptoms and its correlation with quality of life using Short Form-36 (SF-36) and mental
health and dyspnoea questionnaires in a cohort of patients 2–9 months after hospitalisation for COVID-19
hypoxemic pneumonia and analysed its

SBQ-LC Development and validation of the symptom burden questionnaire for long covid
BMJ 2022 doi: https://doi.org/10.1136/bmj-2022-070230 (Published 27 April 2022)

WHO : Case report form for post covid condition

Résultats 

Symptômes PASC

Benkalfate N, et al 2022 https://www.bsrm.org.uk/downloads/covid-19-yorkshire-rehabilitation-scale-
jan2021-apbrochure-elaros-c19-yrs-brochure.pdf

https://cdn.who.int/media/docs/default-source/3rd-edl-
submissions/who_crf_postcovid_feb9_2021.pdf?sfvrsn=76afd14_1&download=true
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• PTLDS
• SF-36 (short-form 36) 

-> Significativement plus bas chez les patients PTLDS. 

• PASC
• SF-36/SF-12 Chen K-Y et al. (2020) doi: 10.3389/fpsyt.2020.00668, O Kelly et al 2022 doi: 10.1016/j.ijid.2022.03.013

• EQ‐5D‐5L Preeti et al, 2021, doi: 10.1002/jmv.27309 

-> Significativement plus bas chez les patients PASC. 

Résultats 

Impact sur la qualité de vie 

(Berende, 2016; Turk, 2019; Mac,2020; Rebman, 2021; Ursinus,2021; Aucott, 2022)
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Facteurs de risque: 

• Démographiques 
• Adultes versus enfants (Cairn, 2005) 

• Age?  plus jeune (Aucott, 2016) plus âgés (Moon, 2019)

• Sexe féminin OR=3,218 (Ljøstad, 2010) OR= 4,17 (Aucott, 2022)

• Echelle des événements de vie (+1) + 30% (Aucott, 2022)

• Comorbidités (Moon, 2019)

• Maladie 
• Forme disséminée précoce (Cairns, 2010)

• NB (Cairns, 2005) (Cairns, 2010)

• Symptômes>6 semaines OR = 4,062 (Ljøstad, 2010) , retard de traitement (Cairns, 2005) (Cairns, 2010)

Résultats 

Profils des patients PTLDS 
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Résultats 

Prévalence et profils des patients PASC 

Benkalfate N, et al 2022

Post-COVID-19 Functional Status (PCFS) As a proportion of the UK population, prevalence of
self-reported long COVID was greatest in people aged
35 to 49 years, females, people living in more deprived
areas, those working in social care, teaching and
education or health care, and those with another
activity-limiting health condition or disability.

https://www.ons.gov.uk/peoplepopulationandcommunity/healthandsocialcare/conditionsanddiseases/bulletins/prevalenc
eofongoingsymptomsfollowingcoronaviruscovid19infectionintheuk/7april2022

Moreno et al. J Infect. 2021 Mar; 82(3): 378–383.
Published online 2021 Jan 12. doi: 10.1016/j.jinf.2021.01.004
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Résultats 

Prévalence et profils des patients PASC 

Maglietta et al J. Clin. Med. 2022, 11, 1541

Chen K-Y et al. (2020) doi: 10.3389/fpsyt.2020.00668
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Etudes non contrôlées:

• Suite à EM : 
• À 1 an 14,5% (Aucott, 2016)

• À 1 an 17% (Wormser, 2003)

• De 0,5% (étude chez des enfants) à 13,1% (Shapiro, 2005) 

• 10,9% à 6 mois et seuls 4,7% avaient encore des symptômes entre 11 et 20 ans (Weitzner, 2005) 

• Suite à NB : 
• 48% ont des symptômes persistants à 1 ans dont 34% objectifs (Eikeland, 2010)

• 28% de symptômes persistants (Dersh, 2015)

Résultats 

Prévalence PTLDS
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Etudes contrôlées: 

• EM : 2,2% symptôme persistant à 1 an pas de différence avec groupe contrôle mais 
petits effectifs (Cerar, 2010)

• EM : 19% de PTLDS à 6 mois. A un an seuls 13% avaient au moins un sp subjectif, 
problèmes de concentration et fatigue plus fréquents dans le groupe EM mais non 
significatif (Wormser, 2020) 

• 27,2% des patients avec une BL ont des symptômes persistants à 6 mois (27,2% dans 
EM et 34,3% pour disséminée) versus 21,2% en population générale +6% (Ursinus, 
2021) 

• PTLD à 1 an plus fréquent chez les patients ayant un antécédent de BL (13,7% versus 
4,1%) et plus de sp subjectifs (43,2% versus 24,5%) (Aucott, 2022) 

Résultats 

Prévalence PTLDS
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Résultats Résultats 

Bases physiopathologiques PTLDS
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Résultats Résultats 

Bases physiopathologiques PASC

Passage par la 
lame criblée pour 
atteindre le tronc 
cérébral neuro 
inflammation 
responsable d’une 
dysfonction 
prédominante au 
niveau du tronc 
cérébral 
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Résultats Résultats 

Bases physiopathologiques PASC
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Résultats Résultats 

Bases physiopathologiques PASC
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• Enregistrement SPECT

• 75% au moins une anomalie (temporal, frontal, pariétal) (Donta, 2012) 

• IRM: 

• 14% anormales : hypersignaux T2 à différentes localisations, 
certains avec une prédominance péri ventriculaire (Donta, 2012) 

• 43.5% lésions punctiformes et sous corticales en FLAIR ou T2 
FSE. Nombre lésions corrélée à la durée des symptômes mais 
pas à la présence de troubles de la mémoire ou anomalies 
LCR. Pas de processus de démyélinisation (Morgen, 2001)

• (11C)DPA-713 PET: 

• Taux de TSPO plus élevé chez les patients PTLDS 
symptomatiques (inflammation). Pas d’atrophie corticale (Coughlin, 

2018) 

Résultats 

Neuro imagerie PTLDS
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• 18F-FDG brain PET comparaison 35 PACS avec 44 patients sans PACS (recrutés avant le 
SARS COV 2), éval à S3 et +, patients avec anomalies IRM exclus

• Par rapport sujets sains, patients COVID long 

• hypométabolisme bilatéral dans le gyrus rectal/orbital bilatéral, gyrus olfactif ; 

• lobe temporal droit, amygdale et l'hippocampe, thalamus droit ; 

• le tronc cérébral bilatéral pons/medulla ; 

• cervelet bilatéral (p-voxel < 0,001 non corrigé, p-cluster < 0,05 corrigé par FWE). 

• Ces clusters métaboliques étaient hautement discriminants pour distinguer les patients et les 
sujets sains (100% de classification correcte), significativement associés à des plaintes 
fonctionnelles plus nombreuses (clusters du tronc cérébral et du cervelet), et tous associés à la 
survenue de certains symptômes (hyposmie/anosmie, troubles de la mémoire/de la cognition, 
douleur et insomnie) (p < 0,05). 

Résultats 

Neuro imagerie PACS

27



Similitudes et différences

Définitions évolutives et non consensuelles

• Peu d’études et discordances

• Persistance d’une inflammation prolongée avec des marqueurs variables entre les deux pathologies

• Imagerie?

Des bases physiopathologiques « commune »: 

• Grande part de subjectivité, absence d’échelle standardisée

• Mais impact sur la qualité de vie majeur dans les deux cas

Des symptômes « communs » (double sens similarité et non spécifique)

• Discordance sur l’âge retrouvé dans les deux maladies

Facteurs de risque similaires: sexe féminin

Une prévalence similaire entre les deux maladies …et dans la population générale?

Discussion 
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• Merci pour votre attention
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