Cette présentation a été effectuée le 25 novembre 2013, au cours de la journée « La biosurveillance, un outil
a exploiter en santé publique » dans le cadre des 17es Journées annuelles de santé publique (JASP 2013).
L’ensemble des présentations est disponible sur le site Web des JASP a la section Archives au :
http//jasp.inspg.qc.cal.
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OBIECTIE

Conscientiser les intervenants en santé publique incluant les
scientifiques, les chercheurs et les épidémiologistes aux problémes
quotidiens que les laboratoires rencontrent pendant leur mandat
analytique .......

et ce plus particuliéerement face aux nouveaux polluants
environnementaux
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® Développer des méthodes d’analyse fiables, robustes et
précises

® S’assurer de valider adéquatement et suffisamment les
protocoles analytiques

® S’assurer de la comparabilité des résultats d’analyses

® Maintenir la qualité des résultats produits et la qualification du
personnel qui les produisent
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Problemesldesilaboratoireside

v
Integriteldesléchantillons

Préléevement d’échantillons, intégrité et conservation
® Temps du prélévement (ponctuel/24 h; variabilité quotidienne)
® Manipulation (gel/dégel)
® Stabilité (+ > 5 ans)
® Homogénéité : espéces libres/conjuguées
Contamination (procédure de prélevement, récipient, ...)
Récipient d’échantillonnage (adsorption sur des matiéres plastiques) / Tubes

Sommes-nous siirs de mesurer le bon biomarqueur? Dans la bonne matrice?

Condition d’expédition (dans la nuit, surgelé)

Exemple de tableau de suivi des températures

« Gel/dégel »

30 1

20 1

10 A

Température °C

-10 4

220 4 J L
Cycle!  Cycle? Cycle 3 Cyche 4

-30 4

Manipulation d’échantillon : événements chronologiques
(le pire des scénarios)
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QC interne d’urine non
enrichie. Forme conjuguée
endogéne de
trichlorophénol

Bonne stabilité

QC externe fait d’urine
enrichie utilisant du
trichlorophénol libre

Faible stabilité




Tip R 50% ACN
Tip R 5% ACN

Tip R 0% ACN

[ R T R T———————— 1|

® Le Triclosan libre peut étre L

adsorbé rapidement sur des
embouts de plastique selon le
type de matériel et le %
d’acétonitrile dans
I'échantillon enrichi. An ¥ Gn ACH LMo

TipY 50%ACN & S e s

TinB 0% ACN

Tip Y 50% ACN 1 Min |k

TipY5%ACN 1 Min e

® Le temps de séjour dans les
embouts des pipettes peut
augmenter le degré
d’adsorption.

TipYS%ACN | e

Tip Y 0% ACN

Problémes desuiboratoires de

biosurveillancejhumaine

Etalonnage

Etalon de de calibration d’analyse
® Disponibilité d’analytes conjugués

® Précision (certificats, sources multiples)

« Impact sur les données de biosurveillance (d’un cycle a I'autre)

- Disponibilité de standards internes appropriés
des analogues 13C étiquetés et non-étiquetés ne sont pas habituellement
disponibles en méme temps

« Synthéses personnalisées (TRC, CANSYN, CHIRON, CIL, etc.)
Coat élevé, délai de livraison, uniformité des lots, pureté (Spectres UV, NMR, IR
et MS)
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MEHP MEHHP MEOHP MECPP MOP
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Solutions

et CIL-2010 3%
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Accustandard

Etalons
purs Ehrenstorfer

CanSyn
0% 0%
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Langlois E., LeBlanc A., Simard Y., Thellen C. Accuracy investigation of phthalate metabolite standards
Journal of Analytical Toxicology, 2012 ; 36 :270-279
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biosurveillancelhumaine

Méthodologie

Méthodes analytiques

® Protocoles classiques versus adaptés au besoins de la
biosurveillance

® Validation du protocole analytique jusqu’ou doit on aller?

® Sensibilité : quel type de LOD apportée g
® Contrdle de la qualité ,i

® Comment?

® Avec quel matériel?

® Quels Critéeres d’acceptabilité s?

® Contamination au laboratoire (ex: BPA, Triclosan,

Parabénes, BDEs, ...) \ v
® Comparabilité entre les autres méthodes et études ;ﬁg

il
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InterpréetationicliniquelvsiutilisationfeniBiosuryveillance

impactelde]liinterférencelniestipaslialmemel

Concentration cadmium urinaire par ICP-MS DRC Il ® Normale canadienne
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Design .Méthodologique

diapplication

I

Concentration Niveau
Toxique
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HgA
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Validation des Protocoles analytiques

Q

~Qualification

Sensibilité ..... Récupération..... Effet Matrice.... Linéarité... Effet
mémoire....Robustesse ...Exactitude....Répétabilité...Reproductibilité...Stabilité...
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e 3 différents niveaux de confiance
» Limite de détection instrumentale (3*bruit fond)........... 0.02 pg/L
~ Limite de détection par répétabilité (3*ET de 10 réplicat)...0.21 pg/L
» Limite de détection par reproductibilité (3*ET de 10)......... 0.31 pg/L
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Un seul technologiste + instrument Urgence plusieurs technologistes et Lot nouveau
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Problemesidesilaboratoireside

biosunveillancelhumaine
ComparabilitégLExactitude]

Matériaux de référence
® Disponibilité (certifiés?)

® Adéquation (méme matrice?)

Programmes d’assurance qualité externes

® Comment comparer des résultats d’études?

Certified Reference Material

« Collaboration entre laboratoires de référence ou
centres de recherche

® Aider a réduire la vulnérabilité
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Comparing United States and Canadian population exposures from National Biomonitoring Surveys: Bisphenol A intake as a case stud
Judy S. LaKind, Johanne Levesque, Pierre Dumas, Shirley Bryan, Janine Clarke and Daniel Q. Naiman
Journal of Exposure Science and Environmental Epidemiology (2012) 22, 219-226
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Les laboratoires impliqués dans la biosurveillance font face a des défis a tous les
niveaux de fonctionnement

Les protocole de validation devraient étre uniformiser parmi les laboratoire en
biosurveillance

La validation des méthodes doit étre portée a un niveau supérieur
(stabilité, effet de matrice, comparabilité de standards, ...)

L'importance des Programmes d’assurance qualité externes et des matériaux de
référence est évidente sinon on doit établir d’autres stratégies

Un laboratoire de référence doit avoir les capacités et I’'expertise pour s’attaquer
a ces problémes récurrents (pas forcément compatible avec les structures de
chaque laboratoire)

ES QUESTIONS?

L r ‘e

"
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