
 
 

 Dépôt de dossier pour l’accréditation du 
Génotype de résistance du VIH-1 par séquençage 

dans le plasma selon la norme NF ISO 15189  

 

                               Dr Djeneba Bocar FOFANA ep KAMPO 

                      Unité de virologie de l’hôpital Saint-Antoine 

   Diplôme Universitaire « Assurance Qualité au laboratoire de biologie médicale »  

 
 Université Pierre et Marie Curie - Sorbonne Universités              



Contexte 

 

 

 Unité de virologie Saint-Antoine  

     (Responsable Pr Laurence Morand-Joubert) 

 
 

 Génotypage VIH/Séquençage Sanger 
effectué au Laboratoire commun de biologie 
et génétique moléculaires (LCBGM) 

 
 

 Examen validé par les biologistes de l’unité 
de virologie 

 

 

 

 

 

 

Pôle de biologie médicale et pathologie du 
GH-HUEP (Dr M. Vaubourdolle) 

Saint-Antoine 
SAT 

Tenon 
TNN 

Trousseau 
TRS 

Rothschild 
      RTH 

- Services ou départements 
 
l’anatomie et cytologie pathologiques, la 
bactériologie, la biochimie, l’immunologie, 
l’hématologie, la parasitologie, la 
virologie et la génétique de maladies 
rares du métabolisme sur un seul plateau 
technique.  

 
- Unités fonctionnelles 
 
CNRHP, RIDHCMAT, Tumorothèque 
CRB Cancer, LBU, UCCORE et LCBGM 

Equipes transversales 
Responsable Qualité, informatique, ingénieur en biologie, métrologie et responsable EBMD 

Structures internes 
Chefs de services et responsables médicaux d’unité 

Sur les 3/4 sites (SAT, TRS, TNN) 
Activités importantes de LBM  



Etat des lieux 

 La législation relative (janvier 2010) via l’ordonnance n˚2010-49 :         mise en place de 
l'accréditation de tous les laboratoires de biologie médicale (LBM) en France.  

 

                        Les normes NF EN ISO 15189 pour LBM et NF EN ISO 22870 (EBMD) 

 

 80% des analyses accréditées sur le GH HUEP 
               Pour la virologie: Charges virales VIH, VHB et VHC accréditées en 2015, portée A 

 

 Extension d’accréditation 2019 et 2020 pour certaines analyses (unité de virologie) 

 

 

 Plusieurs dépôts de dossier prévus pour 2018 dont 3 en virologie 
               Genotypage VIH (TNN et SAT) et Charge virale parvovirus B19 (TRS) en portée B 

 

 

 

 

 

 



Intérêt et Objectif       

 
Respect de la législation relative aux LBM/Une des missions du pôle : développer un 
système commun d’assurance qualité sur ces sites 
 
 
 
 
LCBGM/Unité de virologie SAT             dépôt de dossier de demande d’accréditation de 
l’activité génotypage du VIH-1 
 
 
                 
 
           Technique qualitative en portée B, sous-domaine microbiologie, famille virologie VIROH 

Recherche de mutations de résistance associées aux ARV par séquençage Sanger : 2 techniques  
 



Méthodologie 

 3 principaux axes de travail : 
 
 Revue du système documentaire 
      Etat des lieux et mis à jour des procédures/Kalilab 

 
 Audit sur l’habilitation du personnel  
                         Techniciens et biologistes 

 
 Vérification/validation des méthodes 

avec des critères à évaluer 

           
 
 

 Constitution du dossier SH FORM 43 
intégrant une analyse de risques 

 
 Planifier un audit interne mai 2018 
 
 Vérification du dossier/RAQ et dépôt du 

dossier prévu pour fin juin 2018 
 
 

Calendrier 



Les moyens….. 

 

 

 
Ressources humaines: 
 
    1 technicienne de la biologie moléculaire 
    1 MCU-PH, responsable de la validation des génotypes de VIH  

    1 PAA/MEB, en aide pour la préparation du dossier 

    Aide de la qualiticienne du pôle 
    D’autres personnes ressources des 2 services 
Dr J, Gozlan, le responsable médical (Dr Olivier Lascols) et la cadre du LCBGM (Mm Chaplain 
Sophie) 

 
Matériels: 
 
 Activité à accréditer: genotypage VIH-1 par 2 techniques 
(kit Viroseq® adapté et ANRS dite maison) 
 

 
De l’extraction manuelle à la sortie des séquences sur un 
séquenceur 3500xl Abbott (centri, thermo, séquenceur …) 
 
 
Logiciel d’alignement de séquences SmartGene® 
Validation sur SGL Glims du GH 



 
 3 Axes de travail 
 
 
 Organisation : Démarche PDCA  
 
Plan : planifier nos actions, 
 
DO : réalisation des manipulations, rédactions ou 
mis a jour de certains documents essentiels 
 
Check : vérifier nos procédures écrites, nos 
méthodes…,  
 
Act : agir sur les risques possibles des phases 
pre-, per- et post-analytique. 
 
 

Outils qualités 

       Agir sur les risques possibles de la réception des échantillons primaires au rendu des résultats aux cliniciens 
 



 
 

 
 Formation/habilitation du personnel 
 
Sensibiliser les personnes référentes : mise en place des grilles manquant, formation et formalisation des 
habilitations 
 
 
 Système documentaire en rapport avec le sujet  
 
 
Participer/sensibiliser les personnes référentes: rédactions et/ou mise à jour des documents 

 
 

 Bénéficier de retour des laboratoires déjà accrédités en génotypage VIH 
 

 
 Réunion à l’ARNS sur l’accréditation du genotypage VIH 

 
 
 Journée des utilisateurs du kit Viroseq® HIV-1 genotyping system V2.0 (Abbott) 
 
 

Réalisations 



Paramètres Bibliographie   Tests sur site en 
portée B 

Fidélité :     
Répétabilité OUI OUI 
Fidélité intermédiaire 
(Reproductibilité) 

OUI OUI 

Approche de la justesse  
par biais CIQ externalisé et 
Inexactitude par biais EEQ/CNQ 

OUI OUI 

Incertitude de mesure et 
facteurs de variabilité 

OUI – facteurs de variabilité OUI – Maitrise 
des facteurs 
de variabilité 

Corrélation / 
Comparaison de 
méthode 

OUI si fourni OUI  

Domaine d’analyse  / Intervalle de mesure   

Limite de détection OUI OUI 
Interférences (Ictère, 
Hémolyse, Lipémie, Autre)   

OUI OUI 

Contamination inter 
échantillons et inter 
réactifs  

OUI OUI 

Robustesse OUI OUI 
Stabilité (après ouverture, embarqué) :   

Réactifs       OUI         OUI 
Intervalle de référence 
(valeurs usuelles) 

     OUI         OUI 

Spécificité/Sensibilité analytique      OUI                       OUI 

Variabilité inter-opérateur /                       OUI 

     validation des 2 méthodes avec des paramètres choisis à évaluer en  3  sous processus 

 
 Choix des critères à évaluer selon les sociétés 

savantes, les documents COFRAC et retour 
d’expériences 

 
 Vérification bibliographique sur les techniques 

utilisées 
 
 

 Mise en place concomitante du CIQ et de sa 
gestion 
 
 

 Critères évalués 
 
 

 Critères non évalués 
 



 Rédaction du SH form 43 sur le dossier de validation des méthodes des techniques de génotypage VIH-1 

Dossier prêt depuis début Août et sera déposé 
le 25 Octobre  



Analyse de risque 

o Identifier les risques pouvant avoir un impact 
sur la bonne prise en charge du patient  

 
o Analyser ces risques  
 
o Hiérarchiser pour mettre en place des plans 

d’actions nécessaires à la maîtrise des 
risques les plus critiques.  

 
 

 5M : la Matière (échantillons), Milieu, Matériels, Méthodes et Main d’œuvre en fonction des spécificités des 3 sous processus 

 Calcul de criticité : la méthode de « L’Analyse des Modes de Défaillances, de leurs Effets et de leurs Criticités » (AMDEC)  
 

                            Les différentes étapes du génotypage VIH-1 



       Synthèse analyse de risque sur les 3 sous processus et calcul de la criticité 
            



                         Audit interne  

 Points forts  
 
Réactivité, compétence et disponibilité du personnel -  Bonne épreuve de traçabilité 
  
 
 Points faibles  
 
Absence d’habilitation et de maintien pour certains personnels- Documents non référencés 
dans kalilab 
 
 
 Axes d’amélioration  
 
- Harmoniser les pratiques avec le service de virologie de Tenon (dossier de validation de 
méthodes) 
 
- Gestion des non conformités dans Kalilab  

Réalisé en mi-juillet! 



Conclusion 

Peu de personnes impliquées dans la qualité en 
virologie 
 
Un « relâchement » depuis l’audit 
 
Absence d’habilitation ou de maintien des 
compétences du personnel médical 
 
Documents non référencés dans Kalilab 
 
Revue de certains documents non faite  
 
Questions de métrologie reste en suspens 
 

Prendre en compte le CR de l’audit interne, 
impérative avant le passage du COFRAC 
 
Habiliter/formaliser le personnel restant 
 
Sensibiliser le personnel l’utilisation de Kalilab 
 
Augmenter la fréquence d’occupation de poste 
pour le personnel médical 
 
Sensibiliser le personnel à plus d’implication 
dans les activités qualités en les invitant aux 
réunions qualités 
 

Difficultés recommandations 

Dossier de demande prêt à être déposer malgré le retard observé! 



 
Je vous remercie de votre attention 

Responsables du D.U 
 

Dr M. Vaubourdolle et Dr P. Pernet 
 

Enseignants du D.U 
 

Participants de la promotion 2017-2018 

RAQ du pôle:  Mme Lydie MOUBAMBA  
Laboratoire LCBGM: 
Dr Olivier Lascols- Mme Sophie Chapelain- Mme Luis Chan 
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