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En mars 2019, le Laboratoire de santé

publique du Québec (LSPQ) a rendu Contexte
disponible un test d’amplification des
acides nucléiques (TAAN) de
confirmation pour

Neisseria gonorrhoeae. Cette analyse, * Meilleure sensibilite;
développée et validée par les
professionnels du LSPQ, permet de
détecter les génes opa et porA de
cette bactérie.

Les avantages des TAAN, comparativement a la culture (peu importe le site
prélevé), incluent :

= Possibilité de procéder a des prélevements non invasifs (par exemple,
prélevement urinaire plutét qu’écouvillonnage urétral, prélevement
vaginal plutét qu’endocervical);

= Délais acceptables de transport prolongés.
Les laboratoires du réseau

achemineront au LSPQ tous les Les avantages de la culture comparativement aux TAAN incluent :
échantillons pharyngés p03|t|f§ par = Meilleure spécificité;

TAAN pour N. gonorrhoeae, ainsi que

les échantillons prélevés dans un = Possibilité d’analyser la sensibilité aux antibiotiques.

contexte d’abus sexuel (peu importe

le site de prélévement). La recherche de N. gonorrhoeae aux sites urogénitaux s’effectue le plus

souvent par un TAAN. Dans certaines situations, une culture est aussi
. recommandée : en présence de symptémes, a la suite de notifications par

Sommaire un partenaire infecté par N. gonorrhoeae et a la suite d’un résultat positif par
TAAN, si cela ne retarde pas le traitement. Bien qu’aucune trousse de TAAN
ne soit actuellement homologuée par Santé Canada pour I'analyse des
échantillons extragénitaux (pharynx et rectum), les laboratoires du réseau
acceptent aussi ces échantillons, en émettant un commentaire « sous
réserve ».

Contexte

Définitions

Recommandations aux
laboratoires du réseau
Recommandations aux
cliniciens

Des espéces saprophytes de Neisseria sp (autres que N. gonorrhoeae)
peuvent étre présentes dans les échantillons, particulierement ceux
prélevés au pharynx. Ces espéces possedent des acides nucléiques
homologues a N. gonorrhoeae, ou ont subi des échanges génétiques avec
N. gonorrhoeae; elles peuvent donc étre détectées par les amorces utilisées

Québec



Prise en charge clinique des tests d’amplification des acides nucléiques pharyngés positifs pour Neisseria gonorrhoeae

pour la recherche de N. gonorrhoeae, entrainant alors
I’émission d’un résultat faussement positif.

Les études cliniques évaluant la performance des
trousses de TAAN comparativement a un étalon-or
démontrent généralement d’excellentes spécificités et
valeurs prédictives positives (VPP) des TAAN
commerciaux a partir de prélévements aux sites
urogénitaux (urine, uretre, endocol, vagin) et rectaux.
Quant aux prélevements pharyngés, la VPP est moins
bonne. Rappelons que la VPP varie selon la spécificité
de la trousse commerciale utilisée, la méthode de
référence (étalon d’or) utilisée par les chercheurs et la
prévalence de I'infection dans la population (la VPP est
plus élevée lorsque la prévalence est élevée). La
précision de la VPP rapportée dépend aussi de la taille
de la population étudiée; les données qui suivent doivent
donc étre interprétées avec prudence.

Les VPP rapportées pour les prélevements pharyngés
varient selon la trousse utilisée :

= 31 % a 93 % pour la trousse BD ProbeTec™
Amplified DNA Assays (Schachter 2008; Ota 2009;
Bachmann 2009; Pope 2010; Bennett 2017;
Skovgaard 2012);

= 50 % a 88 % pour la trousse BD ProbeTec GC Q*
assay on BD VIPER (Pope 2010; Bennett 2017);

= 72 % a 95 % pour la trousse Test APTIMA COMBO
2® (Schachter 2008; Ota 2009; Bachmann 2009;
Bristow 2017; Consentino 2017);

= 89 % pour la trousse Cobas® 4800 CT/NG (Perry
2014);

= 91 % a 97 % pour la trousse Xpert ® CT/NG (Bristow
2017; Consentino 2017);

= 100 % pour la trousse Abbott RealTime CT/NG
(Walsh 2011).

Les Lignes directrices canadiennes sur les infections
transmises sexuellement mentionnent qu’une trousse
TAAN ayant fait I'objet d’une validation pour I’'analyse
des échantillons extragénitaux peut étre utilisée pour
détecter les infections oropharyngées a N. gonorrhoeae,
mais ajoutent que les résultats positifs ainsi obtenus
devraient étre confirmés par une culture ou un deuxieme
TAAN.

Les recommandations qui suivent sont issues d’un
consensus d’experts visant a trouver un équilibre entre le
risque associé a un délai de traitement de I'infection
gonococcique, particulierement quant a la transmission
aux partenaires’ et celui associé au surtraitement avec
des antibiotiques. Ces recommandations pourraient étre
modifiées dans le futur a la lumiére des taux de
confirmation obtenus et de la rétroaction des cliniciens.
Dans tous les cas, le jugement clinique prévaut.

Lorsqu’une culture est positive pour le méme site, le
résultat du TAAN sera considéré comme un vrai positif,
indépendamment du résultat du test de confirmation.

En plus de la performance de la trousse utilisée, les
situations qui augmentent la probabilité que le résultat
soit vraiment positif sont :

= Détection de N. gonorrhoeae a partir d’'un autre site
prélevé;
Partenaire d’un cas connu d’infection gonococcique;
= Personne provenant d’une population a prévalence
élevée?;

= S’il s’agit d’un test de contrdle, lorsque le test initial a
été confirmé positif par I'analyse réalisée au LSPQ.

Pour la personne atteinte, les complications associées a I'infection limitée au site pharyngé sont pratiquement inexistantes, mais le risque de

transmission est présent. Les inconvénients du délai de traitement seront réduits dans la mesure ou la personne atteinte accepte d’adopter des
mesures pour prévenir le risque de propagation (abstinence, ou utilisation constante de méthodes barrieres) jusqu’a ce que le résultat de
confirmation du LSPQ indique que le résultat préliminaire est faussement positif, ou jusqu’a 7 jours aprés avoir regu un traitement approprié. Par
contre, pour le(la) partenaire exposé(e) par relation orale-génitale, le délai accru de notification et de traitement d’une infection génitale constitue un
enjeu important, tant pour le risque de propagation que pour le risque de complications.

Cette information est rarement disponible, car il y a trés peu d’études de prévalence au Québec et le seuil déterminant la notion de « élevée » n’est

pas défini. Le tableau des infections a rechercher en fonction des facteurs de risque décelés du Guide québécois de dépistage des ITSS tient

compte des prévalences documentées dans la littérature.
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Définitions

= Prélevement initial : prélevement effectué lors de la
visite initiale (au moment du dépistage ou de
I'investigation d’un syndrome clinique).

= Test de contrdle : prélevement effectué pour vérifier
I’efficacité du traitement.

= Résultat préliminaire : résultat émis par le laboratoire
du réseau, avant I’envoi au LSPQ.

= Reésultat de confirmation : résultat du TAAN effectué
au LSPQ a partir du méme prélévement que celui
associé au résultat préliminaire.

Recommandations aux
laboratoires du réseau

Acheminement au LSPQ

Il est toutefois de la responsabilité du LSPQ de
transmettre aux DSP le rapport de confirmation, que le
résultat soit positif, indéterminé ou négatif. Ainsi, les
laboratoires du réseau n’ont pas a transmettre le
rapport de confirmation a la DSP, peu importe le
résultat.

Temps réponse

Il est recommandé que les laboratoires du réseau
acheminent rapidement au LSPQ tous les échantillons
pharyngés positifs par TAAN pour N. gonorrhoeae, ainsi
que les échantillons prélevés dans un contexte d’abus
sexuel (peu importe le site de prélévement). L’algorithme
présenté a I’'annexe 1 a été diffusé dans le réseau des
laboratoires.

Déclaration a la Direction de santé publique

Le temps réponse attendu entre la réception au LSPQ et
la transmission du résultat au laboratoire du réseau est
de quatre jours ouvrables (sauf pour les échantillons qui
nécessitent une reprise). Dans la mesure ou les envois
d’échantillons au LSPQ par les laboratoires du réseau se
font rapidement, on peut s’attendre a un délai maximal
d’environ dix jours entre la réception du résultat
préliminaire et la réception par le clinicien du résultat de
confirmation.

Recommandations aux cliniciens

Préléevement initial® dont le TAAN pharyngé
préliminaire est positif pour

N. gonorrhoeae: prise en charge clinique
recommandée pour la personne atteinte
(cas index)

Les laboratoires du réseau émettront le commentaire
gu’il s’agit d’'une Maladie a déclaration obligatoire
(MADOQ) sur le rapport du résultat préliminaire et
transmettront ce rapport a la Direction de santé publique
(DSP).

= La mention de MADO apparaitra aussi sur le rapport
final lorsque le résultat de confirmation du LSPQ sera
positif ou indéterminé.

= La mention de MADO devra étre effacée (corrigée)
lorsque le résultat du LSPQ sera négatif.

« Envoi pour confirmation au LSPQ » (voir annexe 1).

Les recommandations énoncées plus bas tiennent pour
acquis que :

= Aucune culture pharyngée n’a été effectuée ou celle-
ci est négative;

= L’expression TAAN pharyngé préliminaire* positif
refléte le résultat émis par le laboratoire du réseau,
avant I'envoi au LSPQ;

= La personne est informée qu’un test de confirmation
est a venir et un counseling approprié est effectué
(voir annexe 2).

Prélévement effectué lors de la visite initiale, par opposition au test de contréle, qui est un prélevement pour vérifier I'efficacité du traitement.
Le libellé de ce résultat peut varier selon les laboratoires en fonction du systéme informatique utilisé, mais dans tous les cas, le rapport indiquera
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PERSONNE N'AYANT PAS ETE TRAITEE A LA VISITE INITIALE

Dans un contexte de dépistage (chez une personne
asymptomatique), aucun traitement n’est administré lors
de la visite initiale (sauf lors du dépistage d’un partenaire
d’un cas d’infection gonococcique; voir la section

« Personne ayant été traitée avec céfixime »).

A la réception d’un résultat préliminaire positif pour

N. gonorrhoeae, il est recommandé de traiter
immédiatement, sans attendre le résultat de
confirmation du LSPQ (selon les recommandations de
traitement de I'Institut national d'excellence en santé et
services sociaux (INESSS) : Guide ITSS Infection a CT
NG avril 2018). Un prélevement pour culture est
souhaitable, si cela n’avait pas été fait initialement et que
cela ne retarde pas le traitement.

Il est aussi recommandé de soutenir immédiatement la
personne atteinte pour notifier ses partenaires, et ce, afin
de briser le plus rapidement possible la chaine de
transmission. Voir la section « Particularités associées a
la notification des partenaires ».

PERSONNE AYANT ETE TRAITEE AVEC CEFIXIME

Cette situation peut survenir dans les contextes
suivants :

= Traitement administré sur la base d’un syndrome
clinique (par exemple, cervicite, urétrite ou rectite)®;

= Traitement épidémiologique administré a la suite de la
notification d’un partenaire infecté (choix de I'option
B de I'algorithme de 'INESSS, voir Algorithme
décisionnel ITSS avril 2018);

= Lorsqu’un dépistage initial positif avait été limité aux
sites anogénitaux et, qu’au moment de traiter, le
clinicien a procédé a un prélevement pharyngé.

La céfixime est considérée moins efficace que la
ceftriaxone pour le traitement d’une infection pharyngée,
mais il demeure possible que l'infection ait été résolue
avec cet antibiotique.

Sans attendre le résultat de confirmation du LSPQ.

1¢" choix : Retraiter d’emblée avec la ceftriaxone (en
association avec azithromycine)®.

2° choix : Si on anticipe que la personne respectera la
période d’abstinence ou de relations sexuelles protégées
ET qu’elle se présentera & la visite de contrdle’: il est
possible d’attendre le résultat de confirmation du LSPQ.

= Sile résultat de confirmation est négatif, aucune
intervention supplémentaire ne sera requise tant au
niveau du traitement que du suivi par test de contrdle.

= Sile résultat de confirmation est indéterminé ou
positif, procéder a un test de contréle par TAAN
(si 2 2 semaines apres le traitement de céfixime) et
culture, et ajuster le traitement en fonction du résultat
préliminaire du test de contrdle (sans attendre le
résultat de confirmation du LSPQ), selon les
recommandations de I'INESSS (voir Algorithme
décisionnel ITSS avril 2018).

Dans tous les cas :

= Un prélévement pour culture est souhaitable, si cela
n’avait pas été fait initialement et que cela ne retarde
pas le traitement.

= Afin de briser le plus rapidement possible la chaine de
transmission, il est aussi recommandé de soutenir
immeédiatement la personne atteinte pour notifier ses
partenaires, si cela n’avait pas déja été fait (voir la
section « Particularités associées a la notification des
partenaires »).

PERSONNE AYANT ETE TRAITEE AVEC CEFTRIAXONE (EN
ASSOCIATION AVEC UN AUTRE ANTIBIOTIQUE)

Cette situation peut survenir dans les contextes
suivants :

= Traitement administré sur la base d’'un syndrome
clinique (par exemple, cervicite, urétrite, rectite,
atteinte inflammatoire pelvienne, épididymite);

= Traitement épidémiologique administré a la suite de la
notification par un partenaire infecté (choix de I’option
A de I'algorithme de 'INESSS, voir Algorithme
décisionnel ITSS avril 2018);

Il est inhabituel que I'infection gonococcique pharyngée soit associée a des symptomes.

7 Abstinence ou relations (orales et génitales) protégées jusqu’a ce que le test de confirmation infirme le premier résultat ou jusqu’a ce que la
résolution de I'infection soit établie. Si le résultat du test de contréle est positif, prolonger jusqu’a 7 jours apres le traitement optimal.
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= Lorsqu’un dépistage initial avait été limité aux sites
anogénitaux et, qu’au moment de traiter, le clinicien a
procédé a un prélévement pharyngé.

La ceftriaxone faisant partie de la combinaison

d’antibiotiques recommandée par 'INESSS pour le
traitement de I'infection pharyngée, le traitement n’a pas
a étre ajusté. Le résultat de la confirmation permettra de
décider de la pertinence d’un test de contréle (si le
résultat de la confirmation s’avére négatif, le test de
contrdle ne sera pas requis).

Des algorithmes cliniques pour la prise en charge des
infections a N. gonorrhoeae sont présentés a I’annexe 3,
et résument les recommandations présentées plus haut.

Particularités associées a l'intervention
préventive aupreés des partenaires

Selon le guide québécois de dépistage des ITSS
(GQDITSS) et le Guide d’usage optimal de 'INESSS, le
traitement épidémiologique devrait étre offert aux
partenaires deés la détection d’une infection
gonococcique ou le diagnostic d’un syndrome
compatible avec une infection gonococcique, et ce en
fonction des sites exposés.

CONDUITE RECOMMANDEE A LA RECEPTION DU RESULTAT
PRELIMINAIRE POSITIF

Afin de briser le plus rapidement possible la chaine de
transmission, il est recommandé de soutenir
immédiatement la personne atteinte pour notifier ses
partenaires. Le consentement éclairé est requis, tant
pour le traitement que pour le soutien a la notification
des partenaires. Le clinicien devra donc informer la
personne atteinte des limites du résultat préliminaire
positif, des avantages et inconvénients d’intervenir sur la
base de ce résultat ou de retarder cette intervention
jusqu’a la réception du résultat de confirmation.

Un tableau a I'annexe 2 apporte des pistes pour informer
adéquatement la personne ayant un résultat préliminaire
positif au sujet des avantages et inconvénients d’aviser
immédiatement ses partenaires pour qu’ils soient traités
et dépistés ou d’attendre le résultat de confirmation.

A la lumiére de ces informations, le clinicien pourra
décider, avec son patient, de la meilleure conduite a
tenir. Lorsqu’un traitement épidémiologique est
administré aux partenaires, suivre les recommandations
de 'INESSS (Algorithme décisionnel ITSS avril 2018).

CONDUITE RECOMMANDEE A LA RECEPTION D'UN RESULTAT DE
CONFIRMATION NEGATIF CHEZ LA PERSONNE ATTEINTE (<« CAS
INDEX »)

Dans les cas ou les partenaires n’ont pas encore été
évalués au moment de recevoir les résultats de
confirmation et que le seul site positif de la personne
atteinte (« cas index ») était le pharynx, le partenaire
n’aura pas a recevoir un traitement épidémiologique; il
pourrait tout de méme étre pertinent de I’évaluer pour
dépistage.

Il est important que la personne atteinte ait été avisée de
cette possibilité avant sa démarche de notification
aupres de son ou ses partenaires.

Test de controle dont le TAAN pharyngé
préliminaire est positif pour

N. gonorrhoeae: prise en charge clinique
recommandée

Les recommandations énoncées plus bas tiennent pour
acquis que :

= Le prélevement pour TAAN a été réalisé au moins
deux semaines apres la fin du traitement.

= La culture était négative ou le test de contrdle
n’incluait pas de culture pharyngée.

= L’expression TAAN pharyngé préliminaire positif
refléte le résultat émis par le laboratoire du réseau,
avant I’envoi au LSPQ.

= La personne est informée qu’un test de confirmation
est a venir et un counseling approprié est effectué.



Prise en charge clinique des tests d’amplification des acides nucléiques pharyngés positifs pour Neisseria gonorrhoeae

Si le résultat du test de confirmation du
prélevement initial était positif ou si, lors de la
visite initiale, un prélévement pour culture s’est avéré

positif : il est recommandé de procéder a un
prélévement pharyngé pour culture (dans la mesure du
possible) et de retraiter immédiatement, sans attendre le
résultat de confirmation du test de contréle.

Si le résultat du test de confirmation du prélévement
initial était négatif : il n’était pas recommandé de
procéder a un test de contrdle. Si celui-ci a tout de
méme été fait, attendre le résultat de la confirmation du
LSPQ pour planifier le suivi.

Voir I'algorithme sur les tests de contréle a I'annexe 3.

Prise en charge clinique recommandée a la
suite du résultat de confirmation du LSPQ
(qu'il s'agisse du prélévement initial ou du
test de contréle)

RESULTAT DE CONFIRMATION POSITIF

Dans les cas ou le résultat de confirmation du TAAN
pharyngé s’avere positif :

= Sila personne a regu de la ceftriaxone, effectuer un
test de controle selon les recommandations de
'INESSS.

= Sila personne n’a pas regu de la ceftriaxone,
procéder a un test de contréle par TAAN
(si 2 2 semaines apres le traitement de céfixime) et
culture, et ajuster le traitement en fonction du résultat
préliminaire du test de contrdle (sans attendre le
résultat de confirmation du LSPQ), selon les
recommandations de I'INESSS (voir Guide ITSS
Infection a CT NG avril 2018).

RESULTAT DE CONFIRMATION INDETERMINE

Un résultat de confirmation indéterminé peut étre di a
un prélévement inadéquat, une charge bactérienne trop
faible ou a la présence d’inhibiteurs de la réaction de
TAAN. Dans ces cas, le résultat préliminaire TAAN positif
émis par le laboratoire sera considéré comme final. Les
recommandations ici haut (résultat de confirmation
positif) s’appliquent.

RESULTAT DE CONFIRMATION NEGATIF

L’explication la plus probable d’un résultat de
confirmation négatif au LSPQ est un résultat préliminaire
TAAN faussement positif (voir section contexte).

Il est recommandé d’expliquer la situation a la personne,
en particulier si une intervention auprés des partenaires a
été effectuée. Un nouveau traitement et un test de
contrdle pharyngé ne sont pas requis.
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Annexe 1 Algorithme du LSPQ pour la confirmation de
N. gonorrhoeae par TAAN
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Annexe 2 Eléments de counseling en lien avec la réalisation d'une
analyse de confirmation pour les échantillons pharyngés
positifs pour N. gonorrhoeae

Les avantages et les inconvénients de notifier et traiter les partenaires sur la base du résultat préliminaire positif (ou
attendre le résultat de confirmation) sont présentés ici-bas sous forme de tableau. Il est suggéré d’intégrer les éléments
suivants au counseling post-test® d’un résultat préliminaire positif :

= Le test d’ampilification des acides nucléiques permet de détecter pratiquement toutes les personnes ayant I'infection,
lorsque le prélevement est bien fait. Si le test est négatif, il n’y a pas d’infection.

= Le test a été fait parce que vous aviez des symptdmes suggestifs ou parce que vous aviez un facteur de risque pour
cette infection. En général, le test est fiable et le résultat positif signifie qu’il y a une infection gonococcique a la
gorge.

= Au niveau de la gorge, parce qu’il y a une possibilité que le résultat soit faussement positif, une confirmation a été
demandée : le prélevement a été acheminé au Laboratoire de santé publique du Québec. Le résultat devrait étre
disponible d’ici une semaine. Il est difficile de vous dire qu’elle est la probabilité que le résultat positif soit confirmé;
cela peut varier selon plusieurs facteurs.

= Larecommandation actuelle, dans une optique de prudence, est de vous traiter tout de suite et que vous avisiez vos
partenaires qu’ils ont peut-étre été exposés a une infection gonococcique et qu’ils devraient consulter rapidement a
cet effet.

8 Guide québécois de dépistage des ITSS, section 11.2.
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Avantages : Inconvénients :

= Résolution rapide de I'infection par un traitement simple et | ® Si le résultat de confirmation s’avére négatif :

a dose unique avec peu d'effets secondaires " vous aurez regu une dose d’antibiotique qui n’était pas

= Réduction de la période ol vous pouvez transmettre nécessaire,
I'infection (jusqu’a 7 jours apres le traitement efficace).
Durant cette période, il faut utiliser une méthode
appropriée pour limiter la transmission de I'infection
(abstinence ou utilisation constante de méthodes " vos partenaires qui auraient été traités auraient recu une
barriéres). dose d’antibiotique qui n’était pas nécessaire.

" vous aurez avisé des partenaires gu’ils ont été exposés a une
infection alors que ce n’était pas le cas,

= Sivos partenaires sont notifiés et traités rapidement :

= diminution du risque de contracter a nouveau
'infection,

=  diminution du risque que les partenaires développent
des complications.

Vos partenaires notifiés auront une opportunité d’avoir un
dépistage des ITSS : cet avantage est présent méme si
votre résultat positif n’était pas confirmé.

Attendre le résultat de confirmation avant de traiter
(ou retraiter avec ceftriaxone une personne ayant recu céfixime) ou aviser les partenaires

Avantages : Inconvénients :
= Sile résultat de confirmation s’avére négatif : = |l sera important de prendre des mesures pour prévenir la
= vous aurez évité de prendre des antibiotiques tr,ansmlsswn d une |qfect|on poteptlelle jusqu fa.l optentlon du
. . i résultat de confirmation (ex : abstinence ou utilisation constante
" vous n’aurez pas besoin d’aviser vos partenaires de méthodes barriéres)

= Sile résultat de confirmation s’avére positif :

= votre infection ne sera vraisemblablement pas résolue et le
traitement aura été retardé,

" les mesures pour prévenir la transmission d’une infection
potentielle seront poursuivies jusqu’a 7 jours apres avoir pris
le traitement,

= la notification et le traitement de vos partenaires sera
retardée : le retard de cette intervention en réduit 'efficacité.
lls pourraient avoir déja développé des symptémes ou signes
d’infection,

" sivous avez eu de nouveaux partenaires, ils devront aussi
étre avisés (plus de partenaires a aviser que si fait
initialement).
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Annexe 3 Algorithmes cliniques pour la prise en charge des
infections a N. gonorrhoeae

* Cette situation survient habituellement dans un contexte de dépistage selon les facteurs de risque (personne asymptomatique)
** Cette situation peut survenir dans les contextes suivants :
1. Lorsd'un syndrome clinigue (par exemple, cervicite, urétrite ou rectite);

2. Suite a la notification par un partenaire infecté;
3. Lorsgu'un dépistage initial positif avait été limité aux sites anogénitaux et, qu'au moment de traiter, un prélévement pharynge est effectué.
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