
REVUE MÉDICALE SUISSE

WWW.REVMED.CH

17 mai 2023984

Essais pharmacologiques 
sur les traitements des symptômes 
neuropsychiatriques du post-Covid

Revue narrative de la littérature

La prévalence du syndrome post-Covid est évaluée à 10 % dans la 
population générale. Les symptômes neuropsychiatriques, fré-
quents (jusqu’à 30 %), peuvent sévèrement affecter la qualité de 
vie des patients qui en sont atteints et, notamment, en réduisant 
significativement leur capacité de travail. À ce jour, il n’existe pas 
de traitement médicamenteux pour le syndrome post-Covid, en 
dehors des traitements symptomatiques. C’est pourquoi, un 
grand nombre d’essais thérapeutiques concernant le post-Covid 
sont en cours depuis 2021. Un certain nombre d’entre eux ciblent 
les symptômes neuropsychiatriques en se basant sur les diverses 
hypothèses physiopathologiques élaborées sur le post-Covid. 
L’objectif de cette revue narrative est d’établir un état des lieux 
des essais thérapeutiques en cours ciblant les symptômes neuro-
psychiatriques du post-Covid.

Pharmacological trials evaluating treatment options 
for neuropsychiatric symptoms in post-COVID 

A narrative review 

Post-COVID prevalence’s is estimated at 10 % in the general popula-
tion. The neuropsychiatric symptoms, which are frequent (up to 
30 %), can severely affect the quality of life of patients affected by 
this condition, notably by significantly reducing their working ability. 
To date, no pharmacologic treatment is available for post-COVID, 
apart from symptomatic treatments. A large number of pharmaco-
logical clinical trials for post-COVID are underway since 2021. A 
number of these trials targets neuropsychiatric symptoms, based 
on the various underlying pathophysiological hypotheses. The 
objective of this narrative review is to provide an overview of these 
ongoing trials targeting neuropsychiatric symptoms in post-COVID.

INTRODUCTION
Un grand nombre de personnes initialement infectées par le 
SARS-CoV-2 présentent de multiples symptômes persistants, 
regroupés sous l’appellation de Covid long ou, selon les direc-
tives de l’OMS, « affection post-Covid-19 ».1 La prévalence des 

symptômes post-Covid ou du Covid long est estimée à 10 %2 
en général, bien que certaines études aient démontré une 
prévalence de certains symptômes, jusqu’à 50 % à 6 mois ou 
1 an après l’infection.3,4 Les plaintes neurologiques, cognitives 
et psychiatriques sont fréquentes ( jusqu’à 30 % d’incidences 
cumulées à 6 mois5) et ont un retentissement majeur sur les 
capacités fonctionnelles (notamment, la capacité de travail) 
et la qualité de vie.

Des plateformes médicales de prise en charge dédiées comme 
la plateforme suisse romande RAFAEL (www.rafael-postcovid.
ch) avec agent conversationnel6 ont été mises en place, afin de 
favoriser l’autogestion et améliorer la reconnaissance des symp-
tômes et les connaissances à ce sujet. La plateforme permet le 
recueil d’informations de la part des patients et les oriente 
vers une prise en charge adaptée ou des consultations spécia-
lisées dans leur réseau de soins.

La prise en charge thérapeutique actuelle repose sur 3 piliers 
principaux : le traitement symptomatique, la rééducation 
adaptée, quand indiquée, et la prise en charge interdiscipli-
naire avec l’accompagnement de tous les symptômes et leur 
retentissement sur le quotidien.7,8

À ce jour, il n’existe aucun traitement pharmacologique établi 
du post-Covid. Afin de pouvoir fournir de telles options 
thérapeutiques, des essais cliniques sont en cours. La plupart 
d’entre eux se basent sur les principales hypothèses physiopa-
thologiques explorées à ce jour, à savoir une dysrégulation 
immunitaire (avec la modification des populations lymphocy-
taires, du profil cytokinique, une réactivation de virus latents 
tels que l’EBV (virus d’Epstein-Barr) ou le HHV6 (herpès 
virus humain de type 6) et une augmentation des auto-
anticorps circulants), une dysfonction endothéliale liée à des 
troubles de la coagulation (avec formation de microthrombi), 
ou la persistance de particules virales dans l’organisme avec 
une activation microgliale.2,9‑11 Enfin, des facteurs génétiques, 
hormonaux et/ou auto-immuns pourraient être associés au 
risque de développer un post-Covid après une infection.12

Toutefois, l’absence de marqueurs biologiques du post-Covid 
rend difficile l’évaluation de l’efficacité d’un traitement, 
notamment pour les symptômes neuropsychiatriques, qui 
sont appréciés soit par des échelles auto-évaluatives, telles 
l’HAD (Hospital Anxiety and Depression scale), la BDI (Beck 
Depression Inventory), ou l’EuroQol-5D (European Quality 
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of Life 5 Dimensions 5), soit des tests cognitifs, tels le MoCA 
(Montreal Cognitive Asssessment) ou le MMSE (Mini Mental 
Status Examination).

La prudence est de mise dans l’interprétation des résultats 
obtenus à l’aide de ces différentes échelles mais ce chemin se 
doit d’être parcouru. Les essais thérapeutiques pourraient 
éclairer la communauté scientifique sur les hypothèses 
pathophysiologiques sous-jacentes avec de potentielles 
thérapies à proposer aux patients atteints de complications 
neuropsychiatriques du post-Covid. Cet article a pour objec-
tif de mettre en lumière les essais thérapeutiques en cours 
ciblant spécifiquement les symptômes neuropsychiatriques.

MÉTHODOLOGIE
Une revue de la littérature scientifique a été réalisée afin 
d’identifier les essais pharmacologiques en cours concernant 
les complications neuropsychiatriques du post-Covid. Une 
recherche bibliographique des essais cliniques publiés a été 
menée sur Pubmed en combinant les mots MeSH « long 
COVID » ou « post-COVID syndrome » ou « post-acute sequelae 
of SARS-CoV-2 » ou « PASC » ou « persistent COVID » ou « post 
COVID » ou « enduring COVID-19 » ou « long-haul COVID » ou 
« long-tail COVID » ainsi qu’une recherche des essais théra-
peutiques en cours sur le site américain https://clinicaltrials.
gov, le registre européen European Union Clinical Trials 
Register (www.clinicaltrialsregister.eu/) et la plateforme 
WHO International Clinical Trials Registry Platform (ICTRP, 
www.who.int/clinical-trials-registry-platform).

Les détails de ces essais ont été passés en revue par deux 
auteurs de cet article (Lejay et Salvioni Chiabotti) et les 
données principales extraites lorsque disponibles (designs, 
résultats). Un classement des essais cliniques selon l’hypo-
thèse physiopathologique a ensuite été établi.

Les critères d’inclusion sont les sujets humains atteints de 
complications neuropsychiatriques du post-Covid, âgés de 
18 ans et plus, les essais cliniques impliquant des interventions 
visant à traiter les complications neuropsychiatriques du post-
Covid avec le statut d’essai en cours ou terminé au moment 
de la recherche documentaire. Les critères d’exclusion sont 
les sujets non humains ; les essais cliniques non liés aux 
complications neuropsychiatriques du post-Covid, les inter-
ventions non pharmacologiques, les études non intervention-
nelles, les interventions liées à la prophylaxie pré ou 
postexposition au SARS-CoV-2, les essais ayant le statut 
« retiré » et enfin, les études qui n’étaient ni en anglais ni en 
français ou dont les informations étaient trop lacunaires.

RÉSULTATS
À partir de la première liste de 133 études établies, 32 ont été 
retenues (soit 24 % de la liste initiale), dont les caracté
ristiques sont résumées dans l’annexe. À l’heure de la rédac-
tion de cet article (décembre 2022), 23 études (82 %) étaient 
en cours, 7 (22 %) étaient terminées (5 ont donné lieu à une 
publication), 1 était en pause et pour 1, le recrutement n’était 
pas encore commencé.

Traitements immunomodulateurs

Une série d’études vise à modifier la dysrégulation immuni-
taire, en utilisant différentes approches, en phase aiguë de 
l’infection par le SARS-CoV2. Aux HUG, une étude randomi-
sée et en double aveugle a été débutée, évaluant l’efficacité du 
témélimab (NCT05497089). Ce dernier est un anticorps 
monoclonal ciblant la protéine HERV-W ENV,13 identifiée 
chez 25 à 50 % des personnes infectées par le SARS-CoV-214 et 
qui serait responsable de la persistance d’un état inflamma-
toire et de certains symptômes neuropsychiatriques, comme 
des troubles cognitifs et anxiodépressifs.11 Cette étude multi-
centrique a été l’une des premières en Suisse. Des sites parte-
naires ont été ouverts dans toute la Suisse, en Espagne et en 
Italie, et une collaboration pour le recrutement a lieu entre 
les HUG et Unisanté (Lausanne). Le protocole consiste en 
l’administration de six perfusions de témélimab à intervalles 
de 4 semaines comparées à un traitement placebo.

L’étude (NCT05445674), de petite taille (n = 50), évalue l’effet 
immunomodulateur des échanges plasmatiques (6 séances 
sur 17 jours) sur différents scores neurologiques (NeuScreen 
fluency test et échelle MEF-30) et psychiatriques (HAD), à 
l’inclusion, à la fin des échanges et 90 jours après l’inclusion. 
Dans la même lignée, l’effet des immunoglobulines intra
veineuses (IVIg) et de la méthylprednisolone est en cours 
d’évaluation sur un échantillon de 60 patients (NCT05350774), 
à l’aide d’une brève évaluation neuropsychologique, du MoCA, 
de l’échelle de dépression et d’anxiété PROMIS (Patient-
Reported Outcomes Measurement Information System) et 
d’un autoquestionnaire composite C19-YRS (CoVID-19 York-
shire Rehabilitation Scale).

Deux études américaines, ExoFlo (NCT05116761) et Allogneic 
HB-adMSCs (NCT05126563), ont pour objectif d’évaluer 
l’efficacité des cellules souches mésenchymateuses sur les 
symptômes neuropsychiatriques, en utilisant respectivement 
les échelles EuroQol-5D et une échelle analogue de symp-
tômes neurologiques. Une autre étude américaine 
(NCT05346120) vise à évaluer l’efficacité sur les symptômes 
dépressifs d’un traitement par cellules stromales allogéniques 
de la moelle, en faisant l’hypothèse que les symptômes 
neuropsychiatriques sont dus à une réponse inflammatoire 
excessive.

Une autre approche immunomodulatrice est également à 
l’étude, en Finlande, dans l’essai SOLIDARITY PLUS 
(NCT05220280) et évalue, en phase aiguë, un traitement par 
anticorps monoclonal anti-TNFα (infliximab) et/ou par inhi-
biteur des tyrosines kinases (imatinib) sur un échantillon de 
400 participants. La persistance de symptômes, après une 
infection, est par la suite évaluée avec un questionnaire spéci-
fique à 6 mois, 1 an et 2 ans de l’infection initiale, ainsi que la 
qualité de vie utilisant l’échelle EuroQOL-5D-5L.

L’étude (NCT04705831) emploie le conestat alpha (Ruco-
nest), un inhibiteur de la voie classique du complément 
(inhibiteur de la C1 estérase), déjà employé dans l’angio
œdème héréditaire, sur une petite cohorte (n =  40), une 
durée de 19 semaines et avec de multiples critères de juge-
ment cognitifs (évaluation globale, fonctions exécutives, 
attention, langage, mémoire épisodique verbale et fonctions 
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visuospatiales et visuoconstructives), neurologiques (status 
complet, auto-évaluation des migraines par les formulaires 
MIDAS (Migraine Disability Assessment) et HIT (Headache 
Impact Scale)) ainsi que psychiatriques (BDI : Beck Depression 
Inventory).

Enfin, dans une étude monocentrique milanaise,15 un 
traitement anticytokinique en phase aiguë par anakinra (anta-
goniste des récepteurs de l’interleukine 1β (IL-1β)β) et/ou 
tocilizumab (anticorps monoclonal dirigé contre les récep-
teur de l’IL-6) a démontré une efficacité sur une échelle de 
sévérité de dépression autoadministrée (ZSDS, Zung Self-
rating Depression Scale ; F =  3,67 ; p =  0,0298), à 3 mois de 
l’infection, sans modifier les symptômes présumés post-
traumatiques dans les deux groupes (F = 11,82 ; p < 0,001).15

Traitements vasoactifs, anti-inflammatoires et antiviraux
Phase aiguë de l’infection
Une étude suisse conduite aux HUG, CADOVID 
(NCT05305508), incluant 74 participants fait l’hypothèse que 
le dobésilate de calcium (CaD) (sel de calcium de l’acide 
2,5-dihydroxyphénylique) veinotonique, en phase aiguë, 
pourrait avoir un effet antiviral contre le SARS-CoV-2 et ainsi 
diminuer le risque de persistance de symptômes ou post-
Covid.

L’étude finlandaise (SOLIDARITY, NCT04978259) consiste 
à évaluer l’effet, en phase aiguë, du remdésivir (un antiviral) 
et  la persistance des symptômes à 1 et 2 ans de l’infection 
initiale sur un échantillon de 202 participants, à l’aide 
des  mêmes autoquestionnaires et échelles utilisés dans 
SOLIDARITY-PLUS.

Phase post-infection
L’étude canadienne RECLAIM (NCT05513560) évalue l’effi
cacité de deux inhibiteurs de la phosphodiestérase, avec 
effet anti-inflammatoire et antiagrégant, l’ibudilast et la 
pentoxifylline, sur divers symptômes neuropsychiatriques, 
incluant notamment, un test cognitif (TestMyBrain) et des 
tests psychiatriques comme le PCL-5 pour le dépistage du 
syndrome de stress post-traumatique, le GAD-7 pour le 
trouble d’anxiété généralisée, le PHQ-9 pour une symptoma-
tologie dépressive et le score groupé des items concernant la 
santé mentale de l’échelle permettant d’évaluer la qualité de 
vie (SF-36).

L’étude HEAL-COVID (NCT04801940), actuellement en 
phase III, vise à évaluer l’efficacité de l’apixaban, anticoagu-
lant inhibiteur du facteur Xa, associé à l‘atorvastatine chez 
des patients atteints de post-Covid à l’aide des questionnaires 
de dépression PHQ-2, d’anxiété GAD-2, des symptômes de 
stress post-traumatique PCL-2 et de qualité de vie EuroQol-
5D.

Un autre essai, l’étude STRONGER (NCT04904536), vise 
cette fois à évaluer l’efficacité de l’atorvastatine seule, à la 
dose de 40 mg/jour sur une période de 18 mois, sur les 
fonctions cognitives des patients atteints de post-Covid en 
étudiant la vitesse de traitement avec le test SDMT (Symbol 
Digit Modalities Test) et le volume de substance blanche sur 
des séquences de diffusion à l’IRM.

L’étude STIMULATE-ICP (ISRCTN10665760) a pour objectif 
de mesurer et comparer l’efficacité de plusieurs traitements 
avec des mécanismes d’action différents sur une période de 
84 jours, incluant 4 bras distincts : a) loratadine + famotidine ; 
b) colchicine ; c) rivaroxaban et d) un groupe contrôle. Des 
questionnaires de qualité de vie (EuroQol-5D), d’anxiété 
(GAD-7), de dépression (PHQ-9) et de fonctionnement 
cognitif (PDQ-5 et CFQ) sont utilisés.

Enfin, une étude tunisienne, dont les résultats ont été publiés 
en 2022 (PACTR202102867544936), incluant 290 patients, a 
mis en évidence que le sulodexide, mélange hautement purifié 
de glycosaminoglycanes composé d’héparine de bas poids 
moléculaire et de sulfate de dermatane, protecteur endo
thélial chez les sujets atteints de pathologies périphériques 
artérielles et veineuses, permettrait une diminution des troubles 
neurocognitifs chez les patients atteints de post-Covid. Au 
moment de l’inclusion, 13,2 % des patients présentaient des 
troubles cognitifs (étant définis par un MMSE < 24). À la fin 
de l’étude, dans le bras traité par sulodexide, seuls 2,8 % 
présentaient des troubles cognitifs (correspondant à 78,9 % 
de rémission). En revanche, dans le groupe contrôle, le taux 
de rémissions était de 53,8 % mais la différence n’était pas 
statistiquement significative (p = 0,08).16

Traitements psychopharmacologiques

La vortioxétine, un antidépresseur et anxiolytique agissant 
comme un modulateur et un stimulateur de la sérotonine 
(inhibiteur sélectif de la recapture de la sérotonine (ISRS), 
agoniste des récepteurs 5-HT1A, agoniste partiel des récep-
teurs 5-HT1B et antagoniste des récepteurs 5-HT1D, 
5-HT3A et 5-HT7) est en cours d’évaluation dans une étude 
canadienne (NCT05047952). Le traitement est administré 
sur une période de 8 semaines et les déficits cognitifs et les 
symptômes anxiodépressifs en sont la cible thérapeutique 
principale.

L’étude suisse FamC (NCT05274477) menée à Bâle, évalue 
l’efficacité de la fampridine, un inhibiteur des canaux potas-
siques (approuvé en Suisse pour le traitement des troubles de 
la marche chez les patients atteints d’une sclérose en plaques), 
sur la mémoire de travail de patients atteints de post-Covid et 
ayant une plainte cognitive.

Une étude italienne, avec un petit échantillon (n = 60), dont 
les résultats sont parus en septembre 2021, a évalué l’effi
cacité de plusieurs ISRS (sertraline, citalopram, paroxétine, 
fluvoxamine et fluoxétine) sur la dépression et a mis en 
évidence que 92 % des patients ayant reçu l’un de ces cinq 
traitements avaient des scores HDRS (Hamilton Depression 
Rating Scale) diminués (HDRS à l’inclusion =  23,37  ±  3,94 ; 
HDRS post-traitement = 6,71 ± 4,41 ; F = 618,90 ; p < 0,001) par 
rapport aux personnes n’ayant pas reçu de traitement et ce, 
indépendamment du sexe, des antécédents psychiatriques et 
du type d’ISRS.17

Suppléments nutritionnels

Certaines études proposent des suppléments nutritionnels 
chez des patients atteints de post-Covid. Un premier essai, 
américain, monocentrique, vise à évaluer l’efficacité du 
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Niagen (chlorure de nicotinamide-riboside) (NCT04809974), 
un précurseur du coenzyme nicotinamide adénine dinu
cléotide (NAD) déjà à l’étude dans la prise en charge de la 
surcharge pondérale.18 Des tests psychométriques à 12 et 
22  semaines, ainsi que sur les échelles de dépression et 
d’anxiété de Beck sont effectués.

Une autre approche à l’étude est une préparation adaptogène 
(c’est-à-dire supposée augmenter la capacité du corps à 
s’adapter aux différents stress), appelée ADAPT-232 
(NCT04795557) et produite à base d’extraits de différentes 
plantes. Déjà à l’étude dans d’autres infections virales,19 
l’efficacité de cette préparation est évaluée par un test atten-
tionnel (d2), des autoquestionnaires psychiatriques (HAD et 
échelle d’anxiété d’Hamilton) et selon l’évaluation de la 
sévérité et de la durée du post-Covid, à 14 et 21 jours suivant 
la randomisation. Bien qu’officiellement terminée, aucun 
résultat n’est disponible à ce jour.

Faisant suite à une première analyse évaluant les effets sur la 
fatigue de l’énol-oxaloacétate anhydre (AEO), un métabolite 
de différents processus biochimiques (NCT04592354) est 
évalué sur un petit échantillon de 43 patients.20 Une deuxième 
analyse comprenant le BDI est annoncée.

Afin de restaurer l’altération présumée du microbiote intes
tinal chez les patients atteints de post-Covid, une étude en 
cours évalue la prise d’une formule supposée moduler le 
microbiote intestinal, et appelée SIM01 (NCT04950803), sur 
un échantillon de 280 participants. La survenue de différentes 
comorbidités, notamment neurologiques et psychiatriques à 
6 et 24 mois, est évaluée.

Dans le même registre, une étude québécoise s’intéresse à 
l’effet sur la GAD-7 d’un traitement à base de probiotiques 
(NCT05080244), à 30 et 90 semaines de leur inclusion.

Un essai randomisé américain compare, quant à lui, la prise 
d’un mélange d’antioxydants (glutathion réduit et N-acétyl-
cystéine) et coenzyme (acide alpha-lipoïque) à l’aide du 
formulaire de qualité de vie SF-36, qui comprend plusieurs 
items de santé psychique et la qualité de vie (NCT05371288).

Afin de pallier la dysfonction mitochondriale présumée en 
cause dans la physiopathologie du post-Covid, une équipe 
danoise a inclus 121 patients dans une étude comparant les 
effets du coenzyme Q10 (CoQ10, qui joue un rôle clé dans 
la  respiration aérobie et le transport mitochondrial, 
CT04960215) sur différents points d’une échelle auto-
évaluative développée à cet effet et d’une échelle globale 
(EuroQol-5D) à 6,10,16, et 20 semaines. Aucune différence 
significative n’a pu être mise en évidence, bien que les 
2  groupes aient montré une évolution positive depuis leur 
inclusion et une tendance à une amélioration des symptômes 
neurologiques avec la prise du CoQ10.21

Une étude australienne évalue l’efficacité du MediCabilis à 
5 % (NCT04997395), un type de cannabidiol (CBD), agent non 
psychoactif du cannabis, dans une étude avec un petit échan-
tillon (n = 12) pendant une durée de 21 semaines sur divers 
symptômes du post-Covid, incluant l’anxiété, la dépression, 
la qualité du sommeil et la cognition.

Dans une dernière étude, argentine, les effets d’extraits 
d’œufs et d’enveloppe d’oursins (comprenant de l’échino-
chrome A, NCT05531019) sont évalués à 30, 60 et 90 jours à 
l’aide de l’inventaire d’anxiété de Beck, de l’échelle BREF, 
d’un test de l’horloge et d’un bilan neuropsychologique 
relativement complet. Celui-ci comporte une évaluation des 
fonctions exécutives (Trail Making Test et test de Stroop), de 
l’empan verbal, des fonctions langagières (fluences littérale et 
sémantique, dénomination, compréhension verbale), des 
fonctions mnésiques (15 mots de Rey) et attentionnelles (test 
de King-Devick) ainsi qu’une échelle globale (ACE-R, Adden-
brooke’s Cognitive Examination Revised).

Autres approches

Le Zofin (NCT05228899), produit dérivé du liquide amniotique 
humain, est en cours d’étude aux États-Unis, afin d’évaluer 
ses potentielles capacités de suppresseur de l’activation 
cytokinique. Parmi les critères de jugement secondaires, 
l’efficacité de ce traitement sur les symptômes dépressifs est 
évaluée au moyen de l’échelle de dépression de Beck et d’un 
questionnaire de fatigue mentale.

La somatropine (NCT03554265), hormone de croissance, est 
en cours d’évaluation dans une étude américaine chez des 
patients avec antécédent de lésions cérébrales traumatiques 
(mTBI) qui reçoivent ce traitement pour une période de 
6 mois et chez ceux présentant une symptomatologie de post-
Covid (PASC), qui le reçoivent eux, pour une période de 
9 mois. Entre autres, des tests cognitifs incluant le MoCA 
sont effectués à 6 mois d’intervalle. Notons également que 
dans cette même étude, une analyse du microbiote intestinal 
sera effectuée.

Une étude italienne, de petite taille (n =  34), PL-PC19 
(NCT05311852), a évalué sur une période de 8 semaines, 
l’efficacité du complément alimentaire PEA-LUT sur le 
fonctionnement frontal et la transmission GABAergique 
(NCT05311852). En outre, un test MoCA et une BREF (Bat
terie Rapide d’Efficience Frontale) sont effectués chez les 
patients inclus, à l’inclusion et après 8 semaines de traite-
ment.

Enfin, une étude suédoise évalue l’efficacité du recours à 
l’oxygénothérapie hyperbare (NCT04842448) sur certains 
symptômes neuropsychiatriques en utilisant notamment 
l’autoquestionnaire EuroQol-5D. Mentionnons qu’une étude 
rétrospective, parue en novembre 2021, dont la taille d’échan-
tillon est petite (n = 10), a démontré que cette thérapie, effec-
tuée 1 x/jour (sessions de 1  heure  45 à 2,4 atmosphères) et 
pendant 10 jours, avait permis une amélioration statisti
quement significative sur la cognition globale (p  =  0,0137 ; 
d≈=  –1,07) et diverses fonctions cognitives, incluant les 
fonctions exécutives (p =  0,0039 ; d =  –1,06), l’attention 
(p = 0,0020 ; d = -1,2), la vitesse de traitement de l’information 
(p = 0,0059 ; d = –1,25) et les fonctions verbales (p = 0,0098 ; 
d = –0,92).22 Une autre étude, prospective, sur un échantillon 
plus significatif (n = 73) avait, quant à elle, démontré un effet 
sur les fonctions exécutives et attentionnelles (d =  0,477 ; 
p = 0,04 et d = 0,463 ; p = 0,05 respectivement), mesurées à 
l’aide d’une batterie informatique standardisée (Mindstreams 
computerized cognitive testing).23
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DISCUSSION ET CONCLUSION

Si les très nombreuses cibles des essais pharmacologiques 
permettent de questionner les différentes hypothèses physio-
pathologiques sur plusieurs points (par exemple, l’anakinra, 
le tocilizumab, les IVIg, la méthylprednisolone ou les plasma-
phérèses en termes d’immunomodulation) et d’aider ainsi à 
la compréhension de cette pathologie fréquente et bien 
établie, les critères de jugement différents, l’utilisation de 
nombreux questionnaires auto-évaluatifs et les échantillons 
parfois disparates (tant en termes de tailles que de démogra-
phies) représentent une limitation majeure à leurs évaluation 
et comparaison. De plus, les hypothèses avancées et les 
stratégies proposées étant souvent innovantes, ces essais 
semblent plutôt représenter la phase initiale de la pharmaco-
thérapie du post-Covid. Toutefois, ceci pourrait permettre 
d’étendre le champ d’application de ces interventions à 
d’autres pathologies postinfectieuses, comme le syndrome de 
fatigue chronique.2

En outre, l’émulation de ces nombreuses approches laisse 
entrevoir des espoirs aux patients atteints du syndrome post-
Covid. Ces différents essais, s’ils s’avèrent efficaces, pour-
raient venir compléter les différentes prises en charge non 
pharmacologiques déjà en place et renforcer ainsi le caractère 
interdisciplinaire de cette approche.

Conflit d’intérêts : Les auteurs n’ont déclaré aucun conflit d’intérêts en relation 
avec cet article

	 Des essais cliniques sont en cours pour mieux comprendre 
la maladie et offrir de potentiels traitements aux patients atteints 
de post-Covid.

	 Cet article montre le besoin de rester à la pointe des essais 
cliniques en cours, notamment dans une maladie sans traitement 
pharmacologique connu à l’heure actuelle.

	 Ces essais pharmacologiques sont basés sur les différentes 
hypothèses physiopathologiques émises sur le post-Covid et vont 
permettre de les tester.

	 D’autres essais sont attendus afin de confirmer les résultats 
préliminaires.

IMPLICATIONS PRATIQUES

Une revue de la littérature scientifique a été réalisée afin d’identi-
fier les essais pharmacologiques en cours concernant les compli-
cations neuropsychiatriques du post-Covid. Une recherche 
bibliographique des essais cliniques publiés a été menée sur 
Pubmed en combinant les mots MeSH « long COVID » ou « post-
COVID syndrome » ou « post-acute sequelae of SARS-CoV-2 » ou 
« PASC » ou « persistent COVID » ou « post COVID » ou « enduring 
COVID-19 » ou « long-haul COVID » ou « long-tail COVID » ainsi 
qu’une recherche des essais thérapeutiques en cours sur le site 
américain « clinicaltrials.gov », le registre européen European 
Union Clinical Trials Register, et la plateforme WHO International 
Clinical Trials Registry Platform.
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