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Les polémiques

® |ntroduction récente

® Tests de diagnostic non fiables

® Diagnostic difficile : tres nombreux diagnostics
differentiels

® Non reconnaissance de « Lyme chronique »
® Texte de recommandation HAS juin 2018

* Syndrome/symptdme post piqure de tique (rejetés
par les Societés savantes)
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Diagnostic ®
de la borréliose de Lyme

® Diagnostic clinique +++ ©
® Classification retenue lors de o
la conférence de consensus
2006
® Stade primaire o

® |nfection focale, cutané
(Erytheme migrant) avec un
stade primo-secondaire de
diffusion systémique des
borrelies

® Stade secondaire

® [nfection tissulaire focalisée
(unique ou multiple)

® Stade tertiaire ¢

® manifestation(s) focalisée(s)
(role de la bacterie et de
phénomenes inflammatoires
et/ou dysimmunitaires)

Actuellement

Atteinte précoce localisee

Erytheme Migrant

Atteinte précoce disséminée

Neuroborréliose

Arthrite

Lymphocytome borrélien
Cardiaque

oculaire

Atteinte disséminée tardive

Acrodermatique chronique
atrophiante

Neuroborréliose tardive
Arthrite récidivante
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La borreliose humaine

i s facsadecacy Pas de transmision
Transmission JJ' Infection avortée

Borréliose de Lyme

phase précoce localisée

5 2 w:'_F'
phase précoce disséminée a%*’ ( T, ) O\

neuro articulaire Lymphocytome  cardiaque oculaire

/- Acrodermatite ‘5,-&"";?(“"-3.;';‘; |
- | Chronique AP o S
_...*_ Atrophiante = \ §

chronigues

phase tardive
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Recommandation pour le diagnostic biologique
en fonction des formes cliniques
(groupe européen 2018, reco 2019)

Examens essentiels au Examens
diagnostic optionnels

Forme clinique

Piqure de tique aucun

PCR et/ou culture
Aucun sur biopsie pour les
leésions atypiques

Erythéme migrant
ESGBOR 2018

Reco 2015 ELISA non recommandé PCR biopsie cutanée
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Criteres diagnostiques européens
et reco 2019

Examens essentiels au diagnostic Examens optionnels

- Réaction cellulaire lymphocytaire dans le

Neuroborréliose LCS et/ou hyperprotéinorachie
précoce oon
. : " . DI

- Sérologie positive dans le LCS, parfois PCRLCS (sgn;l bilite
Reco Sociétés retardée dans le sang ++ variable)
savantes (2019)

- Synthése intrathécale d’ IgG spécifiques
Neuroborréliose PCR sans intérét
semi précoce Synthese intrathécale d’IgG spécifiques
Reco Sociétés
savantes (2019)

- Réaction cellulaire lymphocytaire dans le LCS
Neuroborréliose - Culture et/ou PCR LCS

- ET synthese intrathécale d’ IgG spécifiques - Positivité des 1gG sériques
ESGBOR 2018 (peut manquer durant les premiéres

semaines) - Synthése intrathécale
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Criteres diagnostiques européens et reco 2019

Forme clinique Examens essentiels au diagnostic Examens optionnels

- Sérologie sanguine positive en IgG a titre
Arthrite habituellement élevé PCR sur liquide articulaire et/ou
tissu synovial

Reco Sociétés savantes - Liquide articulaire inflammatoire

(2019)

. . ) ) N - Culture et/ou PCR sur liquide
Arthrite - Sérologie sanguine positive en 1gG et/ou tissu synovial

spécifiques a titre habituellement élevé

ESGBOR 2018 - Liquide

articulaire inflammatoire

Atteinte cardiaque -Ig6 IgM
Atteinte oculaire -Ig6 IgM
-Synthése intrathécale IgG PCR Humeur aqueuse, LCS

sensibilité variable
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Criteres diagnostiques européens et reco 2019

Forme clinique Examens essentiels au diagnostic Examens optionnels

Histologie

Lymphocytome borrélien  -Sérologie IgM et Ig6 PCR sur biopsie cutanée

Acrodermatite chronique

atrophiante _ o
- Sérologie positive en IgG spécifiques (WB)a Aspect histologique evocateur
ESGBOR 2018 titre éleve

Reco Sociétés savantes - Culture et/ou PCR sur biopsie
(2019)
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Diagnostic biologique

® Diagnostic sérologigue ++
® ELISA
® \\estern blot de confirmation

® (Mise en évidence du germe dans les produits
biologiques
® coloration
® culture des borrélies)

® Recherche genomique
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Diagnostic serologigue (1)

® Sérologie en 2 temps

® ELISA (les fabricants privilegient la sensibilité ( faux +)

® Nb réactions croisees surtout en IgM avec autres agents
infectieux ou maladies autoimmunes

® \WB (la spécificité doit étre > 95%)

® Atteinte précoce localisée (EM)
® ELISA (IgM) < 50%
e WB50a60%

® Atteinte précoce disséminée
® Taux élevés d’lgG
® Possible persistance des IgM

o Atteinte disséminée tardive
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[EvROmMMUN |
Anti-Borrelia-EUROLINE-WB

[Auswerte-Schablone / Evaluation matrix
(Ch.-B. / Batch No.: S091028BB-06
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Diagnostic serologigue (2)

® Synthese intrathécale lors de
suspicion de neuroborreliose

® Condition

® Seérum et LCS prelevés le
méme jour

® Dosage des IgG totales sérum
et LCS

® ELISA avec dilution du sérum
et du LCS aux mémes
concentrations d’'lgG

—— calcul d’'un index

® [nterprétation

® |ndex + synthese intrathécale
d’anticorps spécifiques

® \WB profils differents serum et
LCR
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Situations ou la séerologie
est inutile

»

® Les sujets asymptomatigues

® |Le depistage systematiques des sujets exposes
® Une piqdre de tigue sans manifestation clinique
® ['erytheme migrant typique

® Le contrble serologique systématique des patients
traités
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Interprétation d’'une sérologie de Lyme

® Renseignements clinique +++
® Neécessité d’'avoir 'anamnése et signes cliniques

® TTT precoce (EM ou neuro précoce) peut empécher la
séroconversion

® Persistance des anticorps pendant des années apres guérison

® Pas de suivi sérologigue post traitement
® | a sérologie n'est pas un marqueur d’éfficacité du ttt
e Evolution clinique +++

° Attention aux transfusions sanguines et injections
d'immunoglobulines!
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»

Les tests sont flables?

® Patients séronegatifs

® Décalage entre début de l'infection et apparition des
Anticorps

® EM (clinigue ++++)
® Neuroborréliose precoce (enfant)

®* Formes tardives séro negatives exceptionnelles aujourd’hui
® (CNR : patient avec ttt iImmunosuppresseur majeur)
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Les tests sont flables?

® Des IgM # infection active

® Des IgM peuvent étre retrouvees tres longtemps apres
une borreliose traitée

® Persistance d’IgM isolées
® Frequence de faux + en IgM ELISA (parfois au WB)
® Fabriquants privilégient la sensibilité plutot que la
specificite
® Toujours interpréter les resultats en fonction
® De la cinétigue des Ac (IgG 4-6 semaines)
* Evolution clinique

®* En l'absence d’augmentation ou d’apparition d’'lgG
~® |gM probablement non specifiques ‘
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Les tests sont fiables?

® Persistance des Ac = persistance de l'infection ?

® Persistance des IgG tres longtemps apres le traitement
parfois aussi des IgM

® = risque de retraitement
® Evolution clinigue ++

® Les anticorps ne sont pas protecteurs

® Seérologie positive # maladie

® Patient sans signes clinigues traduisant seulement un
contact avec Borrelia

Pas de tests serologiques permettant de difféerencier
jon active d’ une C|catr|ce sérologi
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Mise en évidence du germe
dans les produits biologiques

® Examen direct aprés coloration ou a I'état frais possible
en theorie en pratique non réalisé car rendement tres faible

Culture d’un liquide (LCS, liquide synovial, plasma) ou
prelevement biopsique (cutane, synovial)

® Milieu spécifigue BSK modifie

® Mise en culture immediate avec asepsie maximale

® Délai de positivité long (10-20j)
[

Technique de référence pour les formes cutanées mais
sensibilité de 50 a 80 % pour les EM, 60% pourACA

LCS sensibilité tres mauvaise < 20%
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Mise en évidence du germe
dans les produits biologiques (2)

® Recherche génomique

® sur les mémes prelevements que la culture
Couplée avec la culture quand cela est possible
acte non inscrit a la nomenclature

Sensibilité similaire a la culture pour les biopsies
cutanées d’EM, > 60% pour 'ACA

® Arthrite de Lyme sensibilité a 60% pour les prélevement
de tissus synoviaux (> a la culture)

® Tres mediocre pour LCS et plasma
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Autres tests

® Test en évaluation reste a standardiser (commercialisé)
® CXCL13

Chimiokine d’intérét dans les neuroborrélioses aigues non
traitées

Production précoce dans le LCS (AVANT TTT)

Mais manque de spécificité : élevée egalement en cas de
neuro-syphilis, Cryptococcose, trypanosomose, meéningites
virales, méningoencéphalite, lymphome du systeme
nerveux central

Détermination du seuil est un probleme majeur

Pourrait étre utile pour des patients avec signes cliniques
évocateur et pleiocytose dans le LCS et absence d’Ac




&I CRMVT

Centre de Référence des Maladies
Vectorielles liées aux Tiques
Région Grand Ouest

»

Autres tests

® Tests avec données contradictoires
® Test de transformation lymphocytaire
Synthése d’interféron Y -ELISPOT

® dosage proteines membranaires, CCL-19

® Aucune recommandation a I’heure actuelle
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Autotest

® Dosage du CD57+
® PCR Borrelia sur sang ou
urines

® Bilan bioénergétique???
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Mercl de votre attention
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