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FINALITE

Ecrire un article
= référence utile pour définir les conditions
pre-analytiques

= répondre aux exigences du paragraphe 5.4 de
la norme NF EN ISO 15189 (2012)
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ABA° RAPPELS

Sang maternel

* quantité importante d’hCG total
(=250 000 UI/L)

* quantité faible de sa fraction libre hCGp
(100 UI/L)

Mauvaise conservation = dégradation de I’hCG

-> Augmentation de la fraction libre
=> Incidence sur le calcul de risque
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ABA° RAPPELS

But

* Connaitre la stabilité¢ avant centrifugation et
apres centrifugation de ’hCGp

* Et en méme temps, ¢tude de la PAPP-A
(molécule moins fragile?)
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AcA; DONNEES FOURNISSEURS

Durée de conservation du
sérum a 2-8°C apres
centrifugation

Durée de conservation

avant centrifugation

PerkinElmer

hCGp Non précisée 15 jours

PAPP-A Non précisée 6 jours
Roche

hCGp 8 heures 7 jours

PAPP-A 8 heures 3 jours
Siemens

hCGf Non précisée 7 jours

PAPP-A Non précisée 24 heures
ThermoFisher

hCGp 6 heures 24 heures

PAPP-A Non précisée 24 heures

Recommandations des 4 fabricants autorisés par 'ANSM pour réaliser le dépistage sérique
maternel de la trisomie 21.

=> Données hétérogénes
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ABA"

DONNEES PUBLICATIONS

Durée de conservation a Durée de conservation a

Année de publication, Auteur

15-20°C avant centrifugation | 4°C apres centrifugation

2003, Spencer et al.

hCGp 24 heures 16 semaines

PAPP-A Non renseignée Non renseignée
2010, Cowans et al.

hCGp Non renseignée 94 jours

PAPP-A Non renseignée 60 jours
2010, Cruz et al.

hCGp 2 jours 8 jours

PAPP-A 3 jours 8 jours
2011, Lambert-Messerlian et al.

hCGp Non renseignée 4 semaines

PAPP-A Non renseignée Non renseignée
2014, Gebeile et al.

hCGf Non renseignée 72 heures

PAPP-A Non renseignée 24 heures

Données concernant la stabilité de I’'hCGp3 et de la PAPP-A en sang total a 15-20°C et apres
centrifugation a 4°C.

wenme "2 Variations trés importantes :



AEAY ETUDE DE STABILITE

* Conservation des marqueurs hCGp et PAPP-A
»  en sang total
» al5-25°C
» avant centrifugation
* Stabilité¢ des marqueurs
> a4-8°C

»> apres centrifugation
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ATA" MATERIEL ET METHODE

Automates Logiciels Laboratoires R Stabilite
= Sang total Sérum 4-8°C

Cobas 8000 e602 Oriade :
Roche Ssdwlab6 Grenoble 58 patientes
YEETo I LifeCycle 3.2 Ml 100 patientes 30 patientes

Perkin Elmer Lons le Saunier
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AEAY MATERIEL ET METHODE

Patiente prélevée

* 4 tubes de sang sur tube a gel (BD)
* Conserves a 15-25°C

* Centrifuges chacun respectivement
2h / 4h / 6h / 8h apres ’heure de prélevement

Centrifugation
e Selon les recommandations fournisseur
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AEAY MATERIEL ET METHODE

Dosages
 Dans la méme série

 Le lendemain
* Encadrés par des CIQ

Stabilité dans le temps

* Le tube centrifugé 4 heures apres le
prelevement est redose a 3j et 3
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AEAY METHODE DE CALCUL

Résultats exprimés en valeur brute et en moM

* Coefficients de variation de la fidélité intermédiaire
de chacun des marqueurs pour chacune des
techniques grace aux CIQ

* Elimination des variations inter-individus par
definition des variations relatives

Rapport = (Cr - C2) / C2
C2 = Concentration du marqueur a 2h
Cr = Concentration du marqueur a 4h, 6h, 8h
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ABAY METHODE DE CALCUL

* Estimation que le phénomene de dégradation
entre les différentes heures soit suffisamment
lent pour que la variation des concentrations en
fonction du temps puisse €tre consideree
comme lin¢aire.

* Application d’une regression lin€aire
Rap = {(T)

15/06/2016 12



AEAY METHODE DE CALCUL

* Concentrations toutes rapportees au temps
2 heures (temps de base)

* Test de Student pour comparer les pentes de
regression

15/06/2016

13



ABAS RESULTATS

->» Stabilité sur sang total

= Mémes résultats entre Roche et Perkin

2> A de 0,3% par heure pour I’hCGp
2 de 0,06% par heure pour la PAPP-A
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ABAS RESULTATS

Incidence sur le calcul

2 de I’hCGP = A du risque calculé dont ’amplitude
dépend de la valeur initiale du marqueur

= peut atteindre environ 15%

A 8 h A moyenne hCGP = 2,4% (maximum 2,89%)
7 moyenne PAPP-A=<1%
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ABA5 STABILITE DES MARQUEURS
~“SERIQUES CONSERVES A 4-8°C

Au boutde 4 a5 jours
* hCGP augmente en moyenne de 3,36% a 4,2%

e PAPP-A reste stable
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ABAS CONCLUSION

Sang veineux
Prélevement Patiente a jeun ou non
Tube sec avec ou sans gel séparateur

Centrifugation et décantation

, , Délai maximum de 8 heures apres prélevement
si absence de gel séparateur

a température 15 — 25°C : maximum 8 heures

Conservation des sérums
a température 2 —8°C : maximum 5 jours

Recommandations pré-analytiques pour le dépistage sérique maternel de la trisomie 21 au premier
trimestre de la grossesse (hCGf3 et PAPP-A)
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ABA CONCLUSION

L’incidence de I’augmentation de 2,4% de
I’hCGf peut avoir un 1mpact sur le calcul du
risque de 15 a 20% en fonction de la valeur
initiale de I’hCGp et de la valeur des autres
facteurs intervenants dans le calcul du risque
(age maternel, LLC et CN).

L’1mpact clinique concerne de rares cas
(vers le seuil decisionnel 1/250)
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