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maire des résultats obtenus avec le panel HIVVL 20160ct28

Ce panel a regardé I'impact de la température sur la quantification de la charge virale. C'est la

premiere fois que nous distribuons le panel aux utilisateurs de la plate-forme Hologic Panther.

Conditions Statut réel Echantillon ) i , .
, (prémanipulation) Laboratoires ayant signalé un statut final incorrect
d’entreposage . du panel
copies/mL [log,]
Température D , . P o V27
R Itat/int tat
ambiante 1122 [3.05] Résultat/interprétation
. H incorrect
(1 semaine)
S A Résul - o
+37°C 1122 [3.05] . ésultat/interprétation o V27
(26 hours) F incorrect
C
-80°C 1122 [3.05] G
B Résultat/interprétation e VIO e V45
-80°C CND ; /interp
E incorrect o V27

Les participants qui utilisent les trousses Abbott RealTime HIV-1 RNA PCR, Roche CAP/CTM HIV-1 Test v2.0
et Hologic Panther Aptima HIV-1 continuent d’appliquer des critéres d’interprétation qui ne respectent pas
les directives figurant dans la notice du fabricant (voir a la page 3).

Résultats incorrects :

™ V10: Résultat/interprétation incorrect pour les échantillons négatifs B et E.
Résultat : cible non détectée avec une charge virale < seuil de détection (SD)
Interprétation : non détecté

™ V27: Résultat/interprétation incorrect pour les échantillons négatifs B et E.
Résultat : cible non détectée avec une charge virale < seuil de détection (SD)
Interprétation : non détecté
Cible non détectée dans les échantillons F et H qui sont positifs pour le VIH-1.

¥ Vv45: Résultat/interprétation incorrect pour les échantillons négatifs B et E.
Résultat : cible non détectée avec une charge virale < seuil de détection (SD)
Interprétation : non détecté
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Introduction
Le LNSRV a distribué le panel 20160ct28 et le panel 2017Apr19 le 12 octobre 2016. Ce rapport final est
accessible au public, mais I'identité des participants n’est pas divulguée.

Suivant les panels de 2013-2015, pour ce panel, le LNSRV a continué d’examiner les effets de la
température d’entreposage sur la charge virale du VIH-1 de sous-type B. Il est a noter que c’est le premier
panel a inclure des laboratoires qui utilisent la plate-forme Hologic Panther Aptima HIV-1.

Echantillons du panel, trousses de dépistage du VIH et saisie des données

1. Composition du panel — Le panel 20160ct28 comprenait le suivant (tableau 1) :
o Un échantillon négatif envoyé en double (B et E); plasma humain défibriné.

o Un échantillon VIH-1 positif, sous-type B dilué a environ 1000 copies/mL dans du plasma humain
défibriné (Basemetrix 53, Seracare Life Sciences Inc.) et préparé pour 6 échantillons identiques (A,
C, D, F, G et H) pour réduire la variation de la préparation. Nous avons entreposé les échantillons a
diverses températures en double :

= Série 1 (D/H) a été mise a température ambiante pendant une semaine précédant le transfert
a -80°C.

= Série 1 (A/F) a été mise a +37°C pour 26 heures précédant le transfert a -80°C.

= Série 1 (C/G) a été mise a la température recommandée de -80°C.

Tableau 1 : Description des échantillons du panel 20160ct28
Identification de Type Sous-type Température Statut réel*
I’échantillon |d’échantillon [d’échantillon d’entreposage (prémanipulation) copies/mL [log10]
D Température ambiante
VIH-1 B . 1122 [3.05]

H (1 semaine)
A VIH-1 B +37°C 1122 [3.05
F i (26 heures) B
C o
G VIH-1 B -80°C 1122 [3.05]
B o
£ CND - -80°C CND

*selon la trousse Roche CAP/CTM v2.0.
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Echantillons du panel, trousses de détection du VIH et saisie des données (suite)

2. Trousses de mesure de la charge virale du VIH — trois trousses différentes ont été utilisées par les 25
participants (a I’exclusion du LNSRV) qui ont communiqué leurs résultats (figure 1).

3. Saisie des données — Le Programme d’évaluation de la qualité du LNSRV a fait appel au systeme web
Survey Monkey pour saisir les résultats.

4. Date de soumissions — le 28 octobre 2016.

Roche TagMan
v2.0
7 (28%)

Abbott Real-Time
14 (56%)

Hologic Panther
4 (16%)

Figure 1: Répartition des trousses utilisées par les 25 participants pour la mesure de la charge virale du VIH
pour le panel 20160ct28 (a I'exclusion du LNSRV).

Taux de réponse

Les résultats ont été soumis par 100% des participants (25/25).
o Deux participants (V26 et V37) n’ont pas pu participer en raison de retards d’expédition du panel.
o Un participant (V44) n'a pu participer en raison de retards logistiques.
o Taux de réponse moyen de 90.3% sur une période de 10 ans (figure 2).
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Figure 2: Pourcentage de laboratoires ayant communiqué des résultats d’analyse de panels sur la mesure de
la charge virale du VIH entre 2006 et 2016.
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Lacunes
1. Résultats incorrects.
V27 n’a pas détecté ’ARN VIH-1 dans les échantillons positifs H et F.

2. Echantillons négatifs (B & E) - les laboratoires utilisant les trousses Abbott RealTime HIV-1 RNA PCR,
Roche CAP/CTM HIV-1 Test v2.0 et Hologic Panther Aptima HIV-1 continuent d’appliquer des critéres
qui ne respectent pas les directives figurant dans la notice du fabricant.

™ V10, V27, et V45 résultat cible non détectée, charge virale < SD avec une interprétation finale de

non détectée.

Tableau 2 : Recommandation de la notice du fabricant

Echantillon Résultat Charge virale Interprétation

. Négatif , Cible non détectée N/A Non détecté
« Il n'y a aucune preuve de I'ARN »

Inférieur au seuil de détection

« 'ARN a été détecté, mais il est inférieur au seuil de <SD <SD Détecté <SD
détection et non quantifiable »
Positif Détecté Valeure Détecté

Tableau 3 : Résultats incorrects observés communiqués par les participants en ce qui concerne les
échantillons a CND

, . ; Chage ve s
Echantillon Résultat . . Interprétation
Virale
Négatif Cible non détectée <SD Non détecté

Rouge : incorrect

Résultats
1. Analyse statistique (générale)
o Une valeur aberrante a été détectée et éliminée des analyses complémentaires (test de Grubbs)

o Toutes les comparaisons de groupe ont été effectuées en utilisant le test t non apparié.
o Aucune différence significative (p > 0,05) entre les doubles; A/F, C/G, D/H
= Les données pour chaque double ont été combinées et analysées ensemble.
o Aucune analyse pour le groupe de n=1 (Abbott 0.2mL).
o Les utilisateurs du Hologic Panther Aptima HIV-1 sont inclus dans I'analyse méme s'ils sont un petit
groupe (n = 4)
o Seulement I'analyse qualitative pour les échantillons négatifs.

2. Analyse individuelle (statistiques des participants) (figures 5, 6, 7 et tableaux 5A, 5B, 5C)
o La différence de la moyenne du groupe pour chaque double, exprimée en pourcentage.
o La différence de pour cent (%D) a été calculée pour chaque condition d’entreposage de chaque

laboratoire.
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Résultats (suite)
3. Analyse du groupe (statistiques sommaires) (figure 3, Tableaux 5A, 5B, 5C)

o Les doubles ont été combinés pour les statistiques sommaires (A/F, C/G, D/H).

Variation interlaboratoires
o La différence entre les résultats minimum et maximum pour chaque double au sein d’un groupe (la

valeur maximum divisée par la valeur minimum).
o Moyenne de 1.08 pour les groupes utilisant la trousse Roche CAP/CTM v2., 1.11 pour Abbott
RealTime (0.6mL) et 1.08 pour Hologic Panther Aptima HIV-1.

Reproductibilité
o Il s’agit d’un aspect important des épreuves de mesure de la charge virale nécessaire pour

quantifier les variations de la charge virale.

o Les échantillons en double inclus dans le panel ont été utilisés pour évaluer la reproductibilité
intralaboratoire des résultats obtenus par les participants.

o Tous les utilisateurs ont signalé un écart-type (ET) ou moins entre les échantillons doubles.

4. Effet de température adverse

Entreposage a température ambiante pour une semaine (échantillons D, H)
o Abbott RealTime 0,6mL (n=14) — Les résultats des participants (y compris le LNSRV) ont démontré

une différence statistique entre I'entreposage a température ambiante pour une semaine et a
-80 °C (p =0.0001). Cet effet a également été observé dans le panel précédent, 2016Apr21.

o Roche CAP/CTM v2.0 (n=7) - Les résultats des participants (y compris le LNSRV) ont démontré une
différence statistique entre I'entreposage a température ambiante pour une semaine et a -80 °C
(p=0.0002). Cet effet a également été observé dans le panel précédent, 2016Apr21.

o Hologic Panther Apitmal HIV-1 Quant (n=4) - Les résultats des participants ont démontré une
différence statistique entre I'entreposage a température ambiante pour une semaine et a -80 °C
(p =0.009).

Entreposage a +37°C pour 26 heures (Samples A, F)

o Abbott RealTime 0.6mL (n=14) — Les résultats des participants (y compris le LNSRV) ont démontré

une différence statistique entre I'entreposage a +37°C pour 26 heures et a -80 °C (p = 0.0009). Cet

effet a également été observé dans le panel précédent, 2016Apr21.
o Roche CAP/CTM v2.0 (n=7) - Les résultats des participants (y compris le LNSRV) n’ont démontré
aucune différence statistique entre I'entreposage a +37°C pour 26 heures et -80 °C (p =0.1361).
o Hologic Panther Aptima HIV-1 (n=4) - Les résultats des participants ont démontré une différence
statistique entre I'entreposage a +37°C pour 26 heures et a -80 °C (p=0.0073).
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Figure 3: Effet de la température d’entreposage sur la valeur de la charge virale (20160ct28)
** Différence significative (p < 0.05) comparée a I'entreposage recommandé (-80°C)
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Figure 4: Effet de la température d’entreposage sur la valeur de la charge virale (2016Apr21)

* Différence entre le maximum et le minimum est > 0.5 logy
** Différence significative (p < 0.05) comparée a I'entreposage recommandé (-80°C)
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Figure 5: Différence du pour cent par rapport a la moyenne du groupe pour les échantillons C/G.
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Figure 6: Différence du pour cent par rapport a la moyenne du groupe pour les échantillons D/H.
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Figure 7: Différence du pour cent par rapport a la moyenne du groupe pour les échantillons A/F.
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Table 4: Comparaison statistique des résultats obtenus a I’aide des trousses Roche CAP/CTM
v.20, Abbott RealTime 0,6 mL (panel du LNSRV 2013-2016) et Hologic Panther Aptima HIV-1
(20160ct28 panel) avec des échantillons entreposés a diverses températures.
Echantillon Temp’era‘tureo Trousse Panel Valeur p
comparée a -80°C
Ambi 1 Abbott RealTime 0.6ml | 20160ct28 | 0.0001
m ;ZE::lrﬁ’g”r Roche CAP/CTMv2.0 | 20160ct28 | 0.0002
Hologic Panther HIV-1 20160ct28 0.0090
Abbott RealTime 0.6ml 20160ct28 0.0009
Sfll‘zsgtVBeLB +37°C pour 26 heures | Roche CAP/CTMv2.0 | 20160ct28 | 0.1361
cp/m
Roche CAP/CTM v2.0 Hologic Panther HIV-1 | 20160ct28 | 0.0073
Ambiante pour 1 Abbott RealTime 0.6mL | 2016Apr21 | 0.0068
semaine Roche CAP/CTM v2.0 2016Apr21 | 0.0376
. Abbott RealTime 0.6mL | 2016Apr21 | 0.0030
+37°C pour 26 heures
Roche CAP/CTM v2.0 2016Apr21 0.4281
i 20150ct22 0.0243
Abbott RealTime 0.6mL >015A0r23 oy
20°C pour 13 mols 20150pt22 0.1262
Roche CAP/CTM v2.0 < :
2015Apr23 0.9328
i 20150ct22 0.0469
Abbott RealTime 0.6mL >015A0r23 s
-20°C pour 8 mois P -
Roche CAP/CTM v2.0 20150ct22 0.1550
SOUS-ter B ' 2015Apr23 | 0.2400
1080cp/mL
20140ct23 0.0600
Roche CAP/CTM v2.0 Abbott RealTime 0.6mL
o . 2014Apr24 | 0.9628
-20°C pour 35 jours
20140ct23 0.8970
Roche CAP/CTM v2.0
2014Apr24 0.5628
i 20140ct23 0.0283
Abbott RealTime 0.6mL
. 2014Apr24 | 0.0133
5 gels/dégels
20140ct23 0.1184
Roche CAP/CTM v2.0
2014Apr24 0.4141
Abbott RealTime 0.6mL 2013* 0.0076
-20°C pour 6 jours 20130ct24 0.4019
cp/m -
Roche CAP/CTM v2.0 e 3 Abbott RealTime 0.6mL 20?2103*24 g;igg
+4°C pour 6 jours ct .
Roche CAP/CTM v2.0 2013Apr25 0.6531

* Les résultats des panels 2013Apr25 et 20130ct24 ont été combinés étant donné qu’aucune différence

statistique n’a été observée entre eux (p > 0,2).
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CQ externe et activités d’AQ
1. Témoins externes pour le contréle de qualité (CQ) — Utilisés en complément des témoins fournis dans les
trousses pour permettre aux utilisateurs de détecter les problémes techniques et de comparer la

sensibilité des trousses d’un lot a I'autre.
o Huit participants (32%, 8/25) ont signalé qu’ils utilisaient d’autres témoins pour le CQ.

2. Programmes d’assurance qualité (AQ) - permettre aux participants d’évaluer leur utilisation globale de Ia
trousse et leur communication des résultats. Deux participants n’ont pas fourni de réponse.
o Dix-huit participants (72%, 18/25) ont indiqué qu’ils participaient a des programmes d’AQ autres
gue les panels du LNSRV.

Conclusion
1. Effet de la température

o Roche CAP/CTM v2.0 : une différence statistique a été observée pour I'entreposage a la
température ambiante pour une semaine (p = 0.0002), mais pas pour I’'entreposage a +37°C pour 26
heures (p = 0.1361) comparés a I’entreposage directement a -80°C.

o Abbott 0,6mL : une différence statistique a été observée entre I'entreposage a la température
ambiante pour une semaine (p = 0.0001) et +37°C pour 26 heures (p = 0.0009) comparés a
I’entreposage directement a -80°C.

o Hologic Panther Aptima HIV-1 : une différence statistique a été observée entre I'entreposage a la
température ambiante pour une semaine (p = 0.009) et +37°C pour 26 heures (p = 0.0073)
comparés a I'entreposage directement a -80°C. Il faut mentionné que le groupe de Hologic était tres
petit (N=4) comparé aux groupes de Roche et Abbott.

o Les effets d’entreposage sous-optimal sur les trousses de Roche et Abbott observé dans ce panel
sont concordants dans ce qui a été observé avec le panel précédent, 2016Apr21.

o Le LNSRV continuera d’examiner les effets de la température d’entreposage sur la mesure de la
charge virale.

2. Le LNSRV continuera de surveiller les problémes d’interprétation et de communication erronée des
résultats « négatifs » comme étant des résultats « inférieurs au seuil de détection »

3. Les programmes de vérification de la compétence sont congus pour évaluer non seulement I'étape de
I’analyse proprement dite des échantillons de patients, mais aussi le processus global entourant
I'analyse. Comme il est indiqué a I’'annexe 2, les erreurs liées aux analyses peuvent aussi se produire a
I’étape préalable a I'analyse, qui comprend le prélevement des échantillons et les étapes ultérieures a
I'analyse.
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Nous accordons de I'importance a la participation des laboratoires a ces panels d’EQ et c’est pourquoi nous
tenons compte des suggestions formulées pour améliorer les méthodes de saisie et de communication des
données.

Nous vous remercions d’avoir participé au Programme d’évaluation de la qualité du LNSRV

o -
/4—'2‘% 5"‘"‘1’( .
or)aehn E. Kim <
John Ho

Coordinatrice du programme d’évaluation de la qualité Chef du laboratoire

Laboratoire national, services de référence sur le VIH Laboratoire national, services de référence sur le VIH
Agence de la santé publique du Canada Agence de la santé publique du Canada

Tél. : 204-789-6522 Tél. : 204-789-6527
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Annexe 1: Résultats
Légende : _ Echantillon négatif détecté <SD  Valeurs aberrantes éliminées

Tableau 5A Résultats obtenus a I'aide de la trousse Roche CAP/CTM v2.0 (ARN du VIH en log;, copies/mL)

N° d’id. du Code de I’échantillon Lot de la Date de
laboratoire A F C G D H B E trousse péremption
Vo4 2.93 2.89 2.95 2.93 2.84 2.90 W011625 2017-08-31
V05 2.89 2.91 2.98 2.99 2.76 291 WO077080 2017-06-30
V06 2.98 2.91 2.91 2.93 2.86 2.80 W091610 2017-02-28
Vo7 3.07 2.87 2.94 2.92 2.81 2.89 W091610 2017-02-28
V08 2.86 2.90 2.96 3.04 2.90 2.97 W091610 2017-02-28
Vil 2.98 2.90 2.95 2.94 2.90 2.92 W091610 2017-02-28
V25 2.94 3.03 3.01 2.91 3.03 2.85 WO017057 2017-02-28
V33 2.93 2.98 3.12 2.98 2.98 2.98 W03493 2017-01-31
Moyenne 2.94 2.97 2.88
Minimum 2.86 291 2.76
Médiane 2.92 2.95 2.88
Maximum 3.07 3.12 2.98
% CV 1.99 1.85 2.31
ET 0.06 0.05 0.07
Variation inter-lab 1.07 1.07 1.08
N° d’id. du Code de I’échantillon Lot de la Date de
laboratoire A F C G D H B E trousse péremption
Vo1 2.87 3.03 3.05 2.95 2.74 2.82 11101701 2017-07-31
V02 2.90 2.97 3.05 2.94 291 2.89 11101701 2017-07-31
Vo3 2.89 2.93 2.96 3.01 2.80 2.76 10944341 2017-01-30
V10 2.75 2.75 3.04 2.86 2.74 Error <1.6 <1.6 10944341 2017-01-30
V12 2.90 2.90 3.00 3.00 2.80 2.90 11101701 2017-07-31
V13 2.80 2.72 2.79 2.96 2.72 2.82 11068571 2017-04-30
V14 2.68 2.83 2.90 2.90 2.71 2.72 10944341 2017-01-31
V17 2.85 3.01 2.97 2.99 2.73 2.88 11101701 2017-07-31
V19 2.83 2.99 3.03 2.96 2.79 2.89 11101701 2017-07-31
Va1 2.80 2.80 2.90 3.00 2.80 2.80 11101701 2017-07-31
v27 298 O 311 Error 294 O <16 <16 10944341  2017-01-30
V29 2.68 2.95 2.78 2.89 2.78 2.86 11182901 2017-06-30
V33 2.90 2.97 2.89 2.94 2.88 2.76 10957671 2016-12-29
V4l 2.88 2.88 2.92 2.25 2.92 2.77 109515081 2017-11-10
Moyenne 2.87 2.95 2.81
Minimum 2.68 2.78 2.71
Médiane 2.90 2.96 2.80
Maximum 3.03 3.11 2.94
% CV 3.40 2.64 2.49
ET 0.10 0.08 0.07
Variation inter-lab 1.13 1.12 1.08
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Annexel: Résultats

Légende : _ Echantillon négatif détecté <SD Valeurs aberrantes éliminées

Tableau 5C Résultats obtenu a I’aide de la trousse Hologic Panther Aptima HIV-1 (ARN du VIH en log;,

copies/mL)
N° d’id. du Code de I’échantillon Lot de la Date de
laboratoire A F C G D H B E trousse péremption
Va5 294 309 318 326 292 315 | <14 <14 160165 2017-06-15
Va6 3.07 2.95 3.11 3.05 2.98 3.09 160165 2017-06-15
va7 3.09 3.03 3.09 3.22 3.06 2.93 111363 2018-11-15
V48 2.84 2.87 3.10 3.02 2.91 2.92 160165 2017-06-15
Moyenne 2.99 3.13 3.00
Minimum 2.84 3.02 291
Médiane 2.99 3.11 2.96
Maximum 3.09 3.26 3.15
% CV 3.32 2.67 3.10
ET 0.10 0.08 0.09
Variation inter-lab 1.09 1.08 1.08

Tableau 5D Résultats obtenu a I'aide de la trousse Abbott RealTime (0,2mL) (ARN du VIH en log,, copies/mL)

N° d’id. du laboratoire Code de I’échantillon Lot de la Date de
A F C G D H B E trousse péremption
V36 2.91 2.94 3.02 3.02 2.60 2.84 Pas fourni
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Annexe 2 :Dépannage

Dépannage — causes les plus fréquentes des résultats erronés ou aberrants dans les laboratoires de sérologie et de

biologie moléculaire.

Type d’erreur

Cause(s) possible(s)

Avant
I'analyse

Pendant
I'analyse

Aprés
I'analyse

Interversion
d’échantillons

Deux échantillons ou plus peuvent avoir été intervertis, ce qui peut
mener a des résultats erronés ou aberrants. Les échantillons
peuvent étre intervertis lors de la réception ou de I'analyse.

v

v

Transcription

e Mauvais test demandé par le médecin;

e Envoi des échantillons au mauvais laboratoire;

e Sélection du mauvais test au laboratoire;

SASAY

o Interversion des résultats de deux échantillons ou plus;

e Saisie incorrecte des résultats;

o Saisie de valeurs dans le mauvais champ (p. ex. OD au lieu de
S/Co);

e Saisie de valeurs a I'aide de la mauvaise unité (p. ex. UlI/mL au
lieu de logip Ul/mL);

o Utilisation d’'une virgule au lieu d’'un point avant une décimale;

e Sélection d'une interprétation de test incorrecte;

e Omission de recommander des tests de suivi, au besoin

ANANE NI N NE NN

On recommande de faire vérifier par une deuxieme personne tous les résultats transcrits ou saisis

manuellement pour éviter les erreurs de transcription.

Des résultats de tests sporadiques jugés erronés ou aberrants peuvent étre classés comme des

événements aléatoires. Causes possibles des résultats erronés ou aberrants aléatoires :

e Mauvaises conditions d’entreposage ou expédition des

. . v v
Résultats échantillons
d'analyse o Sélection du mauvais test au laboratoire; v v
erronés et/ou | ® Mélange insuffisant des échantillons, en particulier apres la v
aberrants dus | congelation;
a une erreur | ® Mauvais pipetage; v
aléatoire « Lavage inefficace ou irrégulier; v
e Erreurs de transcription; v v
e Interversion d’échantillons; v v
e Contamination croisée ou contamination interéchantillons; v
Une série de résultats d’analyse jugés erronés ou aberrants peut étre due a un probléme systématique.
Causes possibles des problémes systématigues :
o Réactifs contaminés, périmés ou soumis a une variation de lot; v
e Erreur ou mauvais fonctionnement d’'un instrument; v
 Lavage insuffisant; v
Résultats o Utilisation de la mauvaise longueur d’onde pour lire les résultats v
d’analyse du test;
erronés et/ou | ® Cycles trop courts/longs ou température trop élevée/basse; v
aberrants dus | e Incubation trop courte/longue ou température trop élevée/basse; v
aune ereur | , \glange/centrifugation insuffisant avant 'analyse; 4
systematique e Entreposage incorrect des trousses d’analyse et/ou des réactifs; v
e Contamination du mélange réactionnel, des airs d’extraction ou v
de I'équipement;
e Processus d’extraction inefficace; v
e Dégradation des composants du mélange réactionnel; v
e Conception sous-optimale des amorces (tests internes). v

Ce tableau est inspiré d'un rapport produit par le National Reference Laboratory (NRL) de Melbourne, en Australie.
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