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Points essentiels

Les tests diagnostiques pour le dépistage du SARS-
CoV-2 sont un ¢élément essentiel de la stratégie
globale de lutte anti-infectieuse dans le cadre de la
COVID-19.

Les tests doivent étre fiables, abordables et
accessibles et fournir rapidement des résultats pour
assurer des soins cliniques et un soutien aux patients
appropriés afin d’orienter les actions pour prévenir
la propagation du SARS-CoV-2.

Les tests diagnostiques de détection antigénique
utilisent des prélévements des voies respiratoires
supérieures ou la salive pour tester I’ infection par le
SARS-CoV-2 en détectant des protéines virales (par
exemple, une nucléoprotéine).

Les tests diagnostiques rapides par détection
antigénique (TDR-Ag) peuvent offrir une solution
de diagnostic de I’infection active par SARS-CoV-
2 plus rapide et moins cher que les tests
d’amplification des acides nucléiques (TAAN).
Les TDR-Ag sont plus efficaces chez les individus
ayant une charge virale importante, au début de
I’infection et ils sont plus fiables dans Ies
environnements ou la prévalence du SARS-CoV-2
est>5 %. En ’absence de transmission, ou lorsque
celle-ci est faible, la valeur prédictive positive des
TDR-Ag sera faible et il sera préférable de recourir
a des TAAN en premiere intention ou pour
confirmer les résultats d’un TDR-Ag positif.
L’OMS recommande d’utiliser des TDR-Ag qui

répondent aux exigences minimales de performance,

a savoir une sensibilité >80 % et une spécificité
>97 %. Les TDR-Ag sont moins sensibles que les
TAAN, en particulier dans les populations
asymptomatiques, mais une sélection soigneuse des
cohortes a tester peut atténuer cette limitation.

Les TDR-Ag doivent étre utilisés en priorité chez
les individus symptomatiques qui répondent a la
définition de cas de COVID-19 ainsi que chez les
individus asymptomatiques, présentant un risque
¢élevé d’infection, notamment les contacts de cas et
les agents de santé, en particulier lorsque les
capacités de test par TAAN sont limitées.
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e L’obtention de résultats positifs aux TDR-Ag chez
plusieurs cas présumés est un signe fortement
évocateur d’une flambée de COVID-19.

Les TDR-Ag peuvent étre utilisés en dehors des
environnements cliniques et des laboratoires,
notamment au sein des communautés. Les TDR-Ag
doivent étre réalisés par des opérateurs formés,
conformément aux instructions et dans le respect
des températures imposées pour le stockage et la
réalisation des tests.

e [’OMS recommande I’utilisation des TDR-Ag qui
répondent aux exigences minimales de performance
pour la détection des cas primaires, la recherche des
contacts, pendant les enquétes au cours des
flambées de COVID-19 ainsi que pour le suivi des
tendances de l’incidence de la maladie dans les
communautés.

Le prélévement des échantillons est 1’un des
facteurs les plus susceptibles d’affecter la
performance de tous les tests diagnostiques sur les
sécrétions des voies respiratoires, y compris les
TDR-Ag, et il est nécessaire de mettre en place une
surveillance aprés la commercialisation pour suivre
et évaluer les tests.

Contexte général

Les tests diagnostiques pour le dépistage du SARS-
CoV-2 sont un ¢élément essentiel de la stratégie globale
de lutte anti-infectieuse dans le cadre de la COVID-19.
Les pays doivent mettre en place une stratégie nationale
de dépistage avec des objectifs clairs qui peuvent étre
adaptés en fonction de 1’évolution de la situation
épidémiologique, des ressources et des outils
disponibles et du contexte local. 11 est essentiel que tous
les dépistages du SARS-CoV-2 soient en lien avec des
actions de santé publique pour assurer des soins
cliniques et un soutien appropriés et entreprendre la
recherche des contacts afin de briser les chaines de
transmission.

Dés le début de la pandémie de SARS-CoV-2, les
laboratoires ont utilis€¢ des tests d’amplification des
acides nucléiques (TAAN), comme les tests
d’amplification en chaine par polymérase aprés


https://www.who.int/multi-media/details/use-of-antigen-detection-rapid-diagnostic-testing
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transcription inverse en temps réel (RT-PCR), pour
détecter le SARS-CoV-2, le virus responsable de la
COVID-19. Depuis le milieu de 1’année 2020, des tests
diagnostiques plus rapides et moins colteux, qui
détectent les antigénes spécifiques des infections au
SARS-CoV-2 ont été mis sur le marché et plusieurs ont
recu une autorisation d’utilisation d’urgence au titre du
protocole EUL de I’OMS.

Les tests diagnostiques antigéniques sont congus pour
identifier directement les protéines du SARS-CoV-2
émises par la réplication virale dans les sécrétions
respiratoires (ou les sécrétions buccales et la salive) ; ils
ont été élaborés a la fois comme tests de laboratoire et
comme tests diagnostiques rapides (TDR) a utiliser a
proximité des patients. La recherche dans le domaine
des tests diagnostiques est en évolution constante et plus
de deux cents tests de détection des antigénes du SARS-
CoV-2 sont sur le marché ; parmi ceux-ci, 85 % peuvent
étre administrés sur le lieu de soins et les 15 % restant
sont utilisés sur des machines a haut débit en laboratoire

().

Objet du présent document

Ces recommandations provisoires proposent des
conseils d’ordre général pour la sélection des tests
diagnostiques rapides de détection antigénique (TDR-
Ag) et des éléments essentiels a prendre en compte pour
leur mise en ceuvre.

Modifications par rapport a la version précédente

En septembre 2020, ’OMS a publi¢ ses premiéres
orientations provisoires sur le role que peuvent jouer les
TDR de détection des antigénes (TDR-Ag) dans le
diagnostic de la COVID-19 (Détection des antigénes a
I’aide de tests immunologiques rapides pour le
diagnostic de I’infection a SARS-CoV-2) et qui ont mis
I’accent sur la sélection rigoureuse a laquelle ces tests
doivent étre soumis. Ce document a été mis a jour pour
intégrer les derniéres découvertes concernant la
performance des tests entre les différentes marques de
TDR-Ag et les différents types de prélévements.

Ce document fournit également des recommandations
sur 'utilisation des TDR-Ag chez des populations
spécifiques et dans des environnements particuliers, y
compris les agents de santé asymptomatiques et le
personnel des établissements de soins de longue durée.
Il propose de plus des recommandations plus précises
sur le choix et le stockage des produits, y compris sur
les précautions a prendre au sujet du risque de
conséquences néfastes sur la performance des TDR-Ag
en cas de stockage pendant de courtes périodes a des
températures trop €élevées ou trop basses.

Procédés et méthodes

Les recommandations de ce document s’appuient sur les
exigences minimales de performance pour les TDR-Ag
(sensibilité > 80 % et spécificité > 97 %) comparées a
celles d’un test d’amplification des acides nucléiques
dans des cas de suspicion de COVID-19. Ces critéres
ont été définis dans le cadre d’un processus formel
d’élaboration de profils de produits cibles pour les tests
de diagnostic prioritaires du SARS-CoV-2 (2,3). Ils se
fondent aussi sur notre compréhension changeante de la
dynamique temporelle de I’excrétion et de la
transmissibilit¢ de SARS-CoV-2 et des avantages
pouvant étre attendus d’un dépistage plus précoce et
plus étendu. Ces paramétres de performance cibles se
sont avérés atteignables principalement dans les
populations testées symptomatiques et par certains
TDR-Ag présents sur le marché.

Les bases de données PubMed et medRxiv ont été
consultées a la recherche de documents (examinés par
des pairs, publiés ou en prépublication) fournissant des
données sur la fiabilité des tests de détection rapide des
antigenes du SARS-CoV-2 destinés a étre utilisés sur le
lieu des soins ou a proximité des patients. Deux revues
systématiques sur la fiabilité des tests diagnostiques ont
été identifiées (4,5). De plus, des rapports indépendants
coordonnés par FIND et des rapports énumérés sur le
site Universitits Klinikum Diagnostics Global Health
ont été utilisés pour identifier des publications entre la
date limite de la derniére revue systématique
(30 avril 2021) et le 10 mai 2021, en s’attachant plus
particuliérement a la fiabilité des tests diagnostiques
dans les populations asymptomatiques.

D’autres documents d’orientation de I’OMS ont été
passés en revue a la recherche de recommandations sur
le dépistage dans des populations spécifiques,
notamment les agents de santé, les contacts de cas de
COVID-19, les lieux de travail, les écoles et les
voyageurs.

Ces orientations provisoires ont été examinées par des
membres du Réseau de laboratoires de référence de
I’OMS pour la COVID-19 et du Groupe d’examen des
profils de produits cibles pour les tests diagnostiques de
la COVID-19 de I’OMS, ainsi que par d’autres experts
extérieurs.

Limites

Le nombre de tests examinés dans les rapports publiés
est encore limité par rapport aux centaines de marques
de tests disponibles sur le marché. Les estimations de
performance doivent &tre interprétées avec prudence en
raison de leurs limites méthodologiques et des contextes
dans lesquels elles ont été réalisées. Il serait nécessaire
de disposer d’un plus grand nombre de comparaisons
directes entre les marques de tests ainsi que de données
sur la performance dans des cohortes clairement


https://extranet.who.int/pqweb/vitro-diagnostics/coronavirus-disease-covid-19-pandemic-%E2%80%94-emergency-use-listing-procedure-eul-open
https://extranet.who.int/pqweb/vitro-diagnostics/coronavirus-disease-covid-19-pandemic-%E2%80%94-emergency-use-listing-procedure-eul-open
https://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/334409/WHO-2019-nCoV-Antigen_Detection-2020.1-fre.pdf
https://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/334409/WHO-2019-nCoV-Antigen_Detection-2020.1-fre.pdf
https://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/334409/WHO-2019-nCoV-Antigen_Detection-2020.1-fre.pdf
https://www.finddx.org/sarscov2-eval-antigen/
https://www.finddx.org/sarscov2-eval-antigen/
https://www.klinikum.uni-heidelberg.de/diagnostics-global-health
https://www.klinikum.uni-heidelberg.de/diagnostics-global-health
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définies de personnes asymptomatiques, et par
différents opérateurs, y compris par autodépistage. Bien
qu’un plus grand nombre d’études soient réalisées selon
les instructions des fabricants et sur le lieu des soins ou
a proximité des patients, il reste encore des points a
améliorer.

L’élaboration de recommandations supplémentaires
demande a étre étayée par de nouvelles études
comparatives sur le colt, 1’efficacité opérationnelle et
I’influence des différentes stratégies de dépistage.
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Recommandations générales pour l'utilisation des TDR-
Ag du SARS-CoV-2

Dans tous les contextes, pour lutter contre la COVID-
19 il convient prioritairement de déployer les
ressources humaines et financiéres disponibles afin
de permettre I’identification rapide du SARS-CoV-2
chez les individus symptomatiques et chez les
contacts de cas confirmés ou probables et de leur
permettre de respecter les mesures de riposte, y
compris I’isolement. S’ils sont réalisés et interprétés
correctement, les TDR-Ag peuvent jouer un role
significatif dans cet effort et offrir un meilleur rapport
cout-efficacit¢ que les TAAN dans les populations
symptomatiques (6).

Nonobstant les variations de performance des tests, le
diagnostic antigénique offre la possibilité d’établir un
diagnostic en temps utile et d’interrompre rapidement la
transmission s’il est associé a un isolement ciblé et
rapide et a un regroupement en cohortes des cas les plus
infectieux et de leurs contacts proches (7). Les patients
qui consultent plus de 5 a 7 jours aprés 1’apparition des
symptdmes sont susceptibles d’avoir des charges virales
plus faibles et la probabilité d’obtention de résultats
faux négatifs avec les TDR-Ag est plus élevée (5). Nous
considérons qu’il est préférable d’étendre de maniére
ciblée le dépistage pour tenter d’interrompre la
transmission en utilisant les TDR-Ag, plutdt que de ne
procéder a aucun dépistage ou de réaliser des tests qui
n’apportent pas 1’éclairage requis sur les mesures a
mettre en ceuvre pour lutter contre 1’infection en raison
des délais d’exécution prolongée parfois associés aux
TAAN.

La technologie utilisée pour les tests antigéniques de
détection rapide du SARS-CoV-2 a été décrite en détail
dans le document d’orientation provisoire de
septembre 2020 de ’OMS. De maniére générale, du fait
de leur facilité d’utilisation et de la rapidité d’obtention
des résultats, les TDR-Ag offrent la possibilité d’élargir
I’acces aux tests et de réduire les délais de diagnostic en
permettant un dépistage décentralisé. La simplicité
d’emploi des TDR-Ag a toutefois une contrepartie : ces
tests sont moins sensibles et spécifiques que les TAAN
(4). Cependant, comme il a été démontré que certains
TDR-Ag détectaient systématiquement le SARS-CoV-2
dans les échantillons contenant des niveaux d’acide
nucléique viral associé¢ a des cultures virales positives
(~10E6 copies d’ARN/ml), il est probable que les TDR-
Ag détectent la majorité des cas infectieux en dépit
d’une sensibilité analytique sensiblement plus faible
que les TAAN (8,9). La transmission par des individus
ayant une charge virale inférieure a ce seuil de cultures

! Valeur prédictive positive (VPP) est la probabilité que la maladie
soit présente chez les patients ayant un résultat de test positif. A une
prévalence de 0,1 %, un test avec une spécificité de 98 % aurait une

-

virales est toujours possible, en particulier dans certains
contextes sociaux et comportementaux (10,11).
Néanmoins, la capacit¢ des TDR-Ag a détecter
rapidement les cas de SARS-CoV-2 les plus infectieux
dans des contextes sans acces rapide a un TAAN a
probablement un effet positif sur la lutte contre la
maladie.

Qui peut utiliser des TDR-Ag ?

Pour que les performances soient optimales, le dépistage
par les TDR-Ag doit étre effectué¢ par des opérateurs
formés, dans le strict respect des instructions fournies
par le fabricant. Plusieurs organisations et institutions,
dont ’'OMS et FIND, ont élaboré des supports de
formation détaillés pour les tests de dépistage rapide des
antigénes du SARS-CoV-2. Les critéres d’habilitation
des opérateurs doivent se conformer aux législations et
réglementations nationales sur ’utilisation des tests
diagnostiques in vitro.

Quand utiliser les TDR-Ag ?

Les résultats des TDR-Ag sont plus fiables dans les
zones ol une transmission communautaire est en cours
(taux de positivité des tests >5 %). (Se référer a
I’annexe.)

En I’absence de transmission, ou lorsque celle-ci est
faible, la valeur prédictive positive! des TDR-Ag sera
faible (nombreux faux positifs) et, dans ce contexte, il
sera préférable de recourir a des TAAN en premicre
intention ou pour confirmer les résultats des TDR-Ag
positifs.

Ou utiliser les TDR-Ag ?

Les TDR-Ag ne nécessitent pas de laboratoire et ils
peuvent étre réalisés par des opérateurs entrainés partout
ou les mesures de biosécurité et de conditions de
stockage sont assurées. Il est néanmoins indispensable
que les résultats des TDR-Ag soient enregistrés aux
fins d’un usage local et que les cas diagnostiqués
soient signalés par les mécanismes de
communications locaux, notamment le systéme de
notification des réseaux de laboratoires ou les
systémes de surveillances nationaux pertinents.

VPP de 4 %, ce qui signifie que 96 résultats positifs sur 100 seraient
de faux positifs.


https://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/334409/WHO-2019-nCoV-Antigen_Detection-2020.1-fre.pdf
https://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/334409/WHO-2019-nCoV-Antigen_Detection-2020.1-fre.pdf
https://extranet.who.int/goarn/sars-cov-2-antigen-rapid-diagnostic-test-training-package
https://extranet.who.int/goarn/sars-cov-2-antigen-rapid-diagnostic-test-training-package
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Qui doit étre testé par les TDR-Ag ?

Population : Individus symptomatiques (cas de
COVID-19 présumés) dans les 5 a 7 jours suivant
I’apparition des symptoémes

L’OMS recommande que les TDR-Ag du SARS-CoV-
2 qui répondent aux exigences minimales de
performance, a savoir une sensibilité >80 % et une
spécificité >97 % par rapport & un test TAAN de
référence,” puissent étre utilisés pour diagnostiquer une
infection & SARS-CoV-2 dans les cas de COVID-19
présumés. En tenant compte du  contexte
épidémiologique, de 1’état clinique et des antécédents
médicaux ainsi que des ressources disponibles de
dépistage, le jugement médical doit déterminer si des
résultats négatifs de TDR-Ag requiérent un test de
confirmation par TAAN ou un nouveau dépistage par
TDR-Ag (dans les 48 heures) si les TAAN ne sont pas
facilement disponibles (Figure 1). Pour les patients
ayant obtenu des résultats de TDR-Ag positif et négatif,
la prise en charge dépendra des performances du test
utilisé et de la prévalence du SARS-CoV-2 dans la
communauté. La prévalence de I’infection (selon les
normes de référence) doit étre estimée en se fondant sur
la surveillance, car ceci influe sur les valeurs prédictives
positives et négatives (VPP et VPN, respectivement).
(Voir annexe 1.)

Justification

La transmissibilité du virus est fonction de la quantité
de virus viable excrétée et expulsée par un sujet, du type
de contact avec autrui, du contexte et des mesures de
lutte anti-infectieuse en place. Les infections par le
SARS-CoV-2 peuvent étre symptomatiques ou
asymptomatiques et les sujets infectés, symptomatiques
et asymptomatiques, peuvent transmettre le SARS-
CoV-2.

Les données publiées disponibles suggérent que les
individus infectés présentent les charges virales les plus
importantes 2 a 3jours avant [’apparition des
symptdmes et au cours des 5 a 7 premiers jours de la
maladie ; en conséquence, ils sont le plus susceptibles
de contribuer a la transmission pendant ces périodes
(12). De nombreux TDR-Ag peuvent détecter plus de
90 % des cas présentant les charges virales €levées, par
exemple Ct <25-30, observées dans les tout premiers
jours qui suivent I’apparition des symptomes.

Une revue systématique de 79 études a trouvé que 20 %
(17 a 25 %) des personnes restaient asymptomatiques
tout au long de I’infection (13). Les études suggerent
que les individus asymptomatiques qui sont infectés
sont moins susceptibles de transmettre le virus que ceux

2 Sur la base d’évaluations convenablement congues et exécutées
dans des populations représentatives.

qui présentent des symptomes(14), (15). Une méta-
analyse a estimé que le risque relatif de transmission
asymptomatique est inférieur de 42 % au risque de
transmission symptomatique (16).

Populations et justification : Individus
asymptomatiques

Les quantités de virus dans les cas asymptomatiques ou
présymptomatiques peuvent é&tre similaires aux
quantités des cas symptomatiques, en conséquence, les
individus asymptomatiques peuvent transmettre le virus
a autrui (11,17).

Un certain nombre d’études ont comparé les TAAN et
les TDR-Ag dans des populations asymptomatiques
présentant différents profils de risque et des trajectoires
virales hétérogénes. Comme on pouvait s’y attendre, les
TAAN ont obtenu des résultats significativement
meilleurs que les TDR-Ag (18), (19), (20), (21), (22),
(23), (24). Dans ces contextes, les TDR-Ag ne
répondent souvent pas aux caractéristiques de
performance recommandées par I’OMS. Ce n’est pas
toujours le cas dans des groupes plus homogenes de
contacts de cas testés pendant la période d’incubation de
la COVID-19 (25-28).

La prévalence de I’infection par le SARS-CoV-2 est
faible dans la plupart des populations asymptomatiques.
En conséquence, méme si la spécificité du TDR-Ag est
trés ¢élevée, les résultats faux positifs seront plus
fréquents que les vrais positifs (c.-a-d. il y aura une VPP
faible, voir I’annexe). La répétition du dépistage par
TDR-Ag, ou une confirmation par un TAAN, sera
nécessaire pour éviter un isolement inutile. Cette régle
générale s’applique également aux établissements de
soins, ou les patients ayant des résultats de TDR-Ag
faux positifs ne doivent pas étre isolés a coté de ceux
ayant des résultats de tests vrais positifs.

En conséquence I’OMS recommande de limiter
I’utilisation des TDR-Ag dans les populations
asymptomatiques aux contacts de cas confirmés ou
probables et aux agents de santé a risque jusqu’a ce que
davantage de données probantes soient disponibles sur
les bénéfices et le rapport cout-efficacité du dépistage
des groupes a faible risque sans exposition connue au
SARS-CoV-2, en particulier dans les contextes ou la
capacité de dépistage est limitée. On trouvera davantage
de détails plus bas dans le document.

Contacts asymptomatiques de cas confirmés de COVID-
19

Plusieurs études signalent une performance de TDR-Ag
qui répond aux recommandations de I’OMS, ou s’en



https://www.who.int/publications/i/item/WHO-2019-nCoV-Surveillance_Case_Definition-2020.2
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approche, parmi des contacts de cas symptomatiques et
asymptomatiques (25,26,29,30).

En conséquence, I’OMS continue de recommander
I’utilisation des TDR-Ag pour le dépistage de
I’infection au SARS-CoV-2 chez les contacts de cas, en
particulier ceux qui présentent un risque élevé de
survenue d’une forme grave de la maladie ou qui ont
présenté des degrés élevés d’exposition au SARS-CoV-
2 (31).

La nécessit¢ d’un test de confirmation de résultats
positifs a un TDR-Ag doit s’appuyer sur I’incidence de
I’infection dans la communauté (y compris la
circulation des variants concernés), le niveau
d’immunité (infection passée ou vaccinations) et de la
disponibilité des TAAN. (Voir la Figure 1).

Agents de santé?

L’OMS recommande une détection précoce de
I’infection 8 SARS-CoV-2 parmi les agents de santé par
le biais de la surveillance des syndromes et d’un
dépistage régulier (32). Les agents de santé qui
travaillent en soins aigus dans des services ou
établissements spécialisés dans la COVID-19 sont les
plus prioritaires, suivis par les agents de santé, classés
par ordre de priorité en fonction de leur risque, dans les
secteurs cliniques. Les intervalles ou les délais de
dépistage n’ont pas été clairement établis et ils doivent
étre ajustés en fonction de la prévalence (33-35). Un
dépistage plus fréquent aura des conséquences
évidentes sur le colt et des résultats variables en
fonction de I’intensité de la transmission, du risque
d’exposition et du respect de la stratégie de dépistage
(36-38).

L’OMS recommande un dépistage régulier, si possible,
pour les agents de santé des établissements de soins de
longue durée. Au minimum, un dépistage doit étre
effectué dés qu’un cas positif de COVID-19 est identifié
chez les résidents ou parmi le personnel, et & un rythme
hebdomadaire, ensuite, si les ressources le permettent,
jusqu’a ce qu’il n’y ait plus de cas de COVID-19 dans
I’établissement. Les visiteurs doivent également étre
dépistés avant les visites dans les établissements de
soins de longue durée (39).

La majorité des études sur le dépistage des agents de
santé ont utilis¢é un TAAN et non des TDR-Ag. Une
étude pilote en Slovénie suggere que la sensibilité des
TDR-Ag n’est pas suffisante pour identifier les
infections parmi les agents de santé asymptomatiques
(40). Cependant, les exercices de modélisation (qui ne
sont pas encore étayés par des études sur ’homme)

3 Par agents de santé, I’OMS entend toutes les personnes impliquées
dans des actions visant tout d’abord a améliorer la santé, y compris
les travailleurs sociaux qui jouent souvent un réle dans la fourniture

suggerent que I’insuffisance de sensibilité des TDR-Ag
pourrait étre compensée par un dépistage en série aux
stades précoces de I’infection afin d’identifier les cas
asymptomatiques et d’aider a interrompre la
transmission du SARS-CoV-2 (41). Les TDR-Ag
présentent des avantages certains pour les agents de
santé parce que le dépistage décentralisé et les résultats
rapides conduisent a un isolement plus rapide apres un
résultat positif.

Population et justification : Cas présumés dans le
cadre des enquétes au cours des flambées de COVID-
19

En raison de sa facilité d’utilisation et de la rapidité
d’obtention des résultats, le TDR-Ag est un outil utile
pour identifier rapidement un foyer ou une flambée et
apporter une aide dans le cadre de I’enquéte et de la mise
en ceuvre des interventions de santé publique visant a
réduire la transmission. La découverte de résultats
positifs aux TDR-Ag chez plusieurs individus est un
signe fortement évocateur d’une flambée de COVID-19
et elle facilite la mise en ceuvre rapide de mesures
appropriées de lutte contre I’infection et de prise en
charge des cas. (Figure 1).

Résumé des recommandations pour une utilisation
prioritaire des TDR-Ag

Le dépistage par TDR-Ag est recommandé dans les
environnements susceptibles d’avoir I’influence la plus
importante sur la détection des cas a soigner et la
recherche des contacts et les résultats des tests sont le
plus susceptibles d’étre corrects. Les utilisations
prioritaires sont mentionnées dans la Figure 1 et elles
comprennent :

de soins dans les établissements de soins de longue durée et au sein
de la communauté.
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Dépistage communautaire des individus
symptomatiques répondant a la définition de
cas présumés de COVID-19. Les individus
ayant des résultats positifs aux TDR-Ag doivent
étre rapidement isolés et les activités de
recherche des contacts entreprises. La
sensibilit¢ sur le terrain des TDR-Ag, en
particulier en cas de dépistage de cohortes
légérement symptomatiques ou de méthodes
variées de prélevement des échantillons, peut-
étre significativement inférieure a celle obtenue
dans le cadre d’essais contre témoins, passant a
coté de 25 a 50 % des infections par rapport aux
TAAN. Il faut envisager de tester a nouveau les
individus symptomatiques dont le TDR-Ag est
négatif, avec un TAAN (42) lorsque ce test est
accessible (résultats en moins de 24 heures) ou
avec un TDR-Ag si ce n’est pas possible.

Pour détecter des flambées présumées de
COVID-19 et y réagir notamment dans des
endroits isolés, des institutions ou des
communautés semi-fermées (par ex. écoles,
maison de soins, bateau de croisicre, prison, lieu
de travail et centres d’hébergement), en
particulier ou les TAAN ne sont pas
immédiatement disponibles.

Pour dépister les individus asymptomatiques
a haut risque de COVID-19, notamment les
agents de santé, les contacts de cas et les autres
individus a risque.



Figure 1 : Algorithme de dépistage rapide antigénique du SARS-CoV-2*

a) Cas symptomatique de COVID-19 présumé?*

TDR-Ag
Antigéne (+)

Infection par
le SARS-
CoV-22

Détection des antigenes pour le diagnostic de l'infection @ SARS-CoV-2 Orientations provisoires

b) Flambée deCOVID-19' présumée
en milieu fermé ou semi-fermé

Antigéne (+) j'ai plusieurs
individus ayant des
signes ou symptdémes de

c) Agents de santé asymptomatiques et

contacts de cas confirmés ou probables de
COoVID-19*

Présomption clinique COVID-19
élevée : envisager un
nouveau dépistage par
TAAN ou TDR-Ag m
Contact de cas connu
vI: Y v E
Pas d’infection MI_LS:SE':J;IZ?I f:;: Flambée de Infection par
par le SARS- tre | coviD-18 le SARS-
CoV-2 S o improbable CoV-22
foyers de
SARS-CoV-2

* Les résultats des TDR-Ag sont plus fiables dans les zones ol une transmission communautaire est en cours (taux de positivité

des tests 25 %)

Ag = antigéne, TAAN = tests d’amplification des acides nucléiques.

1. Les définitions de I’OMS du cas présumé de COVID-19 se trouvent ici ; les définitions des recommandations nationales peuvent étre différentes.

2 L’enregistrement des cas, 1’isolement et la recherche des contacts sont nécessaires pour tous les cas détectés. (43—45).
3. La quarantaine est nécessaire pour les contacts de cas confirmés ou probables. Si des symptomes apparaissent, les cas présumés doivent étre testés conformément a a).
4.L’OMS définit les contacts ici et les cas confirmés et probables ici.
5. Dans les cas ou la probabilité avant le test est faible, comme en cas de faible incidence d’infection 8 SARS-CoV-2 dans la communauté, le jugement médical doit déterminer si les résultats positifs d’un TDR-Ag

doivent étre confirmés par un TAAN.

6. Dans le cas des agents de santé et des personnels travaillant dans des établissements de soins de longue durée, un dépistage en série par TDR-Ag (au moins hebdomadaire) doit étre envisagé lorsque le dépistage

par TAAN n’est pas facilement disponible, plus particuliérement au cours des périodes de transmission intense au sein de la communauté (32,39).
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Groupes et applications spécifiques ou des recherches
supplémentaires sont nécessaires pour affiner le role
des TDR-Ag

Voyageurs

L’OMS recommande une évaluation approfondie des
risques comme ¢lément clé du processus décisionnel
concernant les politiques de dépistage du SARS-CoV-2
pour les voyageurs internationaux (46). Les voyageurs
internationaux ne doivent pas étre considérés, par défaut
ou par nature, comme des contacts ou des cas présumés
de SARS-CoV-2 ou comme un groupe prioritaire pour
le dépistage, en particulier lorsque les ressources sont
limitées, afin d’éviter de détourner les ressources
d’environnements et de patients pour lesquels le
dépistage peut avoir une incidence plus importante sur
la santé publique et entrainer la prise de mesures.

De nombreux pays et compagnies aériennes ont adopté
des exigences strictes en mati¢re de dépistage avant ou
apres le voyage, aux points d’entrée, afin de réduire le
risque d’importation, d’exportation ou de transmission
du SARS-CoV-2 et d’¢éviter le déplacement
transfrontalier de ce virus, y compris ces variants
préoccupants et intéressants. L’efficacité et Iles
répercussions des différentes stratégies de dépistage sur
la santé publique ont été examinées et continuent d’étre
étudiées (47). Comme pour chaque contexte, la
couverture et la performance des tests ainsi que la
prévalence de D’infection auront une incidence sur
I’efficacité du dépistage. En raison de la sensibilité
moindre des TDR-Ag par rapport au TAAN, en
particulier dans les populations asymptomatiques, la
modélisation suggeére que la proportion d’échecs de
détection pourrait atteindre la moitié des voyageurs
infectés par le SARS-CoV-2 (48). Cette difficulté
pourrait étre réduite par la pratique de tests en série pour
identifier les individus récemment infectés par le SARS-
CoV-2 qui incubent la maladie, mais les données
probantes en faveur de cette approche font défaut.

Les voyageurs sont vraisemblablement une population
a faible prévalence ; si des mesures de riposte sont déja
en place en raison d’une transmission modérée ou
¢élevée dans la communauté, le dépistage des voyageurs
internationaux aura probablement moins d’efficacité.
Dans ces circonstances, le risque de résultats faussement
positifs est élevé ; et les tests de confirmation par TAAN
aprés un TDR-Ag positif sont fortement conseillés.

Lieux de travail

Dans les milieux de travail, ’OMS recommande le
dépistage lorsqu’il y a un risque €levé d’exposition (49).

Etudiants fréquentant des établissements

d’enseignement
Une étude de portée rapide a permis d’identifier et de

cartographier les données probantes pour évaluer les
effets des mesures mises en ceuvre pour rouvrir les

¢coles ou maintenir les écoles ouvertes pendant la
pandémie actuelle (50). Elle a révélé que la majorité des
¢tudes s’appuyait sur une modélisation mathématique

31).

A T’heure actuelle, ’OMS ne recommande pas le
dépistage de masse chez les étudiants a I’aide de tests de
diagnostic du SARS-CoV-2. Cependant, il est
recommandé de pratiquer un dépistage en cas de signes
et symptomes de COVID-19, d’effectuer des tests chez
les cas présumés et de suivre les contacts (51).

Dépistage de la population générale

De nombreuses publications ont utilisé la modélisation
mathématique pour estimer |’efficacité des méthodes de
dépistage de masse. Les revues systématiques ont été
largement fondées sur ces études de modélisation
(52,53). Un petit nombre d’études en situation réelle ont
été menées (54-56). Etant donné les cotits importants
induits, 1’absence de données probantes sur les effets et
le rapport colt-efficacité de telles méthodes et le risque
préoccupant de détourner les ressources d’indications
de dépistage plus prioritaires, le dépistage de masse des
individus asymptomatiques dans la population n’est
actuellement pas recommandé.

Autodépistage

En raison de leur facilité d’utilisation, I’utilisation des
TDR-Ag a été envisagée pour 1’autodépistage. L’OMS
reconnait que [’autodépistage offre des avantages
potentiels comme complément des tests pratiqués dans
le cadre du systéme de santé par des prestataires formés,
tel qu’un acceés plus précoce et accru aux tests pour ceux
qui peuvent se le permettre. Cependant, 1’autodépistage
peut nuire a la capacité des pays a suivre 1’évolution de
la maladie, a assurer une prise en charge appropriée des
cas et a identifier et suivre les variants.

A ce jour, il existe peu de données sur efficacité des
TDR-Ag pratiqués par des utilisateurs non formés et
guidés par les instructions d’utilisation du fabricant.
Certaines de ces études montrent une fiabilité
comparable a celle rapportée en cas de pratique par des
utilisateurs formeés (57-59), mais d’autres montrent une
sensibilit¢ ~ plus  faible dans les  cohortes
d’autodépistage(60). La définition de 1’autodépistage
inclut parfois I’auto-prélevement, 1’auto-exécution des
tests et ’autolecture des résultats des tests, ou les trois.
Dans tous les cas, il est important que tout autodépistage
soit effectué conformément aux mesures de biosécurité
et de gestion des déchets requises, et que les résultats
soient communiqués aux autorités  sanitaires
compétentes.

Les cofits, les avantages et les risques doivent tous étre
soigneusement pesés avant de s’engager dans des
méthodes  d’autodépistage. L’OMS étudie les
recherches en cours sur ’autodépistage et les données
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émergentes étayant son utilité potentielle dans la lutte
contre la COVID-19.

Caractéristiques de la performance de la détection
rapide antigénique du SARS-CoV-2

De nombreux facteurs peuvent influer sur la
performance des TDR-Ag, par conséquent, les résultats
obtenus en milieu clinique peuvent étre variables. Il
convient de tenir compte des éléments suivants :

o facteurs liés au patient, tels que le temps écoulé
depuis le début de la maladie, les symptomes et
le statut immunitaire

e le type d’échantillon (nasopharyngé, nasal, au
niveau du vestibule nasal, au niveau du cornet
moyen, oropharyngé (61), voies respiratoires
inféricures, salive ou sécrétions buccales), la
qualité et le traitement des échantillons, y
compris les conditions de conservation et la
dilution dans un milieu de transport viral

e facteurs viraux, y compris la concentration et la
durée de I’excrétion de I’antigéne viral, la
variation structurelle de 1’antigéne cible

e la cible protéique spécifique détectée dans le
test ; il est a noter que certains antigénes, tels
que la nucléocapside, sont produits a des
concentrations plus élevées que d’autres,
comme la protéine de spicule ; ou ont des taux
de mutation plus élevés (spicule >
nucléocapside) qui peuvent affecter la fixation
des anticorps

e problémes liés a la conception ou a la qualité du
produit, notamment :

- quantit¢ insuffisante d’anticorps ou
affinité insuffisante pour le ou les
antigenes cibles

- réactivité croisée potentielle
d’autres micro-organismes

- conditionnement inadéquat entrainant
une exposition a la chaleur et a
I’humidité qui peut conduire a une
dégradation des anticorps contenus
dans le test

- instructions peu claires ou incorrectes
qui peuvent avoir des conséquences sur
la performance du test

e transport ou stockage inapproprié

e formation ou compétences inadéquates de
I’opérateur, ce qui peut le conduire a commettre
des erreurs dans la préparation du TDR-Ag, la

avee

4 La « conformité » aux instructions d’utilisation tient compte du
type d’échantillon, de I’utilisation de milieux de transport viraux et
du délai entre le prélévement de I’échantillon et le test
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réalisation du test ou [Dinterprétation des
résultats.

Un certain nombre d’études évaluant la sensibilité et la
spécificité¢ de différents TDR-Ag ont été publiées au
cours des huit derniers mois. La qualité des études est
variable, I’étendue des marques évaluées est limitée et
les évaluations se limitent principalement aux tests
administrés par un agent de sant¢ aux populations
symptomatiques (4), (5). La cohorte d’individus testés
et la qualité des opérateurs effectuant le test ont une
influence considérable sur la performance du test. Le
tableau ci-dessous illustre les résultats d’une récente
revue systématique des études conformes aux
instructions d’utilisation (IFU), *incluant des sujets
symptomatiques et asymptomatiques (4).

Tableau 1 : Résumé des performances des tests de détection

antigénique du SARS-CoV-2 dans des <¢études réalisées
conformément aux instructions d’utilisation du fabricant

Population Sensibilité (IC | Spécificité (IC
a 95 %) a 95 %)
Tous les sujets 72,0% 99,2%

(56,5% a 83,5%)

(98,5% a4 99,5%)

Symptomatiques 75,1% 99,5%
(57,3% a 87,1%) (98,7% a 99,8%)
Asymptomatiques 48,9% 98,1%

(35.1% 4 62,9%)

(96,3% 4 99,1%)

Des publications et prépublications plus récentes sur la
performance des tests dans divers contextes et
différentes populations, notamment le dépistage
communautaire, les femmes enceintes et les enfants,
confirment son infériorité par rapport au TAAN (5),
(19), (20), (21),(22), (23), (18), (62). Toutefois, parmi
les contacts asymptomatiques de cas confirmés, testés
plusieurs jours aprés 1’exposition, les TDR-Ag ont
montré une performance comparable a celle observée
chez les cas symptomatiques, mais inférieure a celle
observée avec un TAAN (25-28). Ceci n’est pas
surprenant étant donné la cinétique de la charge virale
décrite (11,17).

Les tests TDR-Ag donnent de meilleurs résultats chez
les individus ayant des charges virales ¢élevées (valeurs
de Ct <25-30, ~ 10E5/6 copies d’ARN/ml) 1 a 3 jours
avant ’apparition des symptomes et au cours des 5 a
7 premiers jours de la maladie (17). Dans la derniere
revue systématique Cochrane, la sensibilité globale chez
les personnes ayant une charge virale plus élevée
(Ct<25) était de 94,5 % (contre 40,7 % chez les
personnes ayant une charge virale plus faible). (4).
Selon Brummer et coll., la sensibilité la plus élevée pour
les TDR-Ag a été observée avec des échantillons
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d’écouvillonnage des voies respiratoires supérieures
(75,5 % pour les prélévements nasaux antérieurs ou du
cornet moyen et 71,6% pour les prélévements
nasopharyngés) par rapport a d’autres types
d’échantillons (5).

Les deux revues systématiques de la performance des
TDR-Ag identifiées au cours de la préparation de ce

document d’orientation ont révélé une spécificité élevée.

La spécificité globale dans les études conformes aux
modes d’emploi était de 99,6 % (4) et la spécificité
groupée de 99,0 % pour tous les tests sauf deux (5). La
spécificité n’a pas été affectée par la présence ou
I’absence de symptomes.

Considérations relatives a la sélection de produits

Comme indiqué précédemment, pour les TDR-Ag, les
exigences minimales de performance sont une
sensibilit¢ >80 % et une spécificité¢ élevée (= 97-
100 %). La plupart des TDR-Ag du SARS-CoV-2 se
présentent sous la forme traditionnelle de dispositifs a
flux latéral utilisant de 1’or colloidal ou un autre colorant
visible comme indicateurs. Plusieurs systémes, dont
certains sont approuvés par 1’Agence fédérale des
produits alimentaires et médicamenteux des Etats-Unis
au titre d’une autorisation d’utilisation d’urgence et sont
inclus dans la liste d’homologation de I’OMS au titre de
la procédure pour les situations d’urgence, requierent un
dispositif particulier pour la lecture et I’interprétation
des résultats.

De nombreux facteurs doivent étre pris en compte dans
la sélection des TDR-Ag : 1l s’agissait notamment des
¢léments suivants.

1. Qualité des données utilisées pour valider le test.
Il convient d’examiner la source des données
(source indépendante contre  gestion ou
financement commercial), ainsi que la conception
des études (produit de référence utilisé, type
d’échantillon, délai entre le prélevement des
échantillons et la réalisation des tests, nombre de
jours écoulés depuis I’apparition des symptomes),
le nombre de sujets inclus dans I’étude et le lieu de
participation. La concentration virale des
¢chantillons ¢étant le facteur prédictif le plus
important de la sensibilité des tests, la sélection des
patients et des sites d’étude revét une importance
primordiale. Les études cliniques prospectives sont
généralement préférables aux études rétrospectives.
Les données provenant d’études indépendantes de
tout parrainage d’entreprise présentent un intérét
particulier, pour autant que ces dernicres aient été
correctement exécutées. Les deux revues
systématiques sur la fiabilité des TDR-Ag tiennent
compte de ce facteur dans leurs évaluations de la
qualité (4,5).

-11-

2.

Performance déclarée. Les données relatives a la
performance d’un TDR-Ag doivent étre
soigneusement examinées avant tout achat. Etant
donné que la prévalence des infections actives a
SARS-CoV-2 est relativement faible, méme dans
les milieux ou il existe une transmission
communautaire, il est indispensable que le test soit
doté d’une spécificité élevée (au minimum > 97 %
et dans 1’idéal > 99 %) pour éviter qu’il ne donne
un nombre excessif de résultats faux positifs. La
plupart des tests atteignent une spécificité trés
¢élevée, indépendamment de la présence ou de
I’absence de symptdmes (4); toutefois, selon
I’annexe, une prévalence trés faible entrainera
toujours une faible valeur prédictive positive. Dans
ce contexte, les tests de confirmation doivent étre
envisagés en fonction du niveau de présomption ou
des antécédents cliniques et du scénario de
transmission.

La sensibilité dépendra de 1’état des patients étudiés
(gravité de la maladie, temps écoulé depuis
I’apparition des symptomes, etc.), ainsi que de la
qualité du produit, mais devrait étre au minimum de
>80 % dans la population cible, comparativement
au TAAN. Il peut étre utile d’évaluer la sensibilité
du test chez les patients pour lesquels la valeur du
cycle seuil (Ct) de rRT-PCR est inférieure a une
valeur spécifique (par exemple 25 a 30), car il s’agit
d’une plage de valeurs dans laquelle on peut
s’attendre a ce que le virus soit abondant dans les
échantillons respiratoires et donc que la sensibilité
du test soit ¢levée (supérieure a 90 % dans plusieurs
études). 11 est toutefois important de noter que pour
une concentration donnée d’ ARN cible de départ, les
valeurs de Ct varient entre les tests de rRT-PCR et
ne sont pas strictement quantitatives. Récemment,
certains chercheurs ont rapporté une sensibilité des
TDR-Ag s’appuyant sur la détection d’échantillons
avec un seuil de Ct associé a un virus cultivable ou a
la probabilité de cultiver le virus, un substitut de la
sensibilité pour I’infectiosité (57). Il serait erroné de
supposer que tous les échantillons au-dessus du seuil
de Ct manqués par la plupart des TDR-Ag et détectés
par les TAAN sont non infectieux et donc non
pertinents d’un point de vue clinique. Bien que la
charge virale soit incontestablement un facteur
crucial pour déterminer I’infectiosité, la culture
virale n’est pas une méthode trés sensible en soi et
d’autres facteurs sont trés susceptibles de jouer un
role dans la transmission, notamment les symptomes
comme la toux et les éternuements ou le
comportement (chanter, parler, porter un masque)
ainsi que la présence d’anticorps neutralisants (63).
Les TDR-Ag efficaces détecteront probablement la
majorit¢ des cas infectieux, mais il n’est pas
actuellement possible scientifiquement d’établir un
seuil d’infectiosité.
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Qualité de la fabrication et statut réglementaire.
Comme tous les tests de diagnostic in vitro destinés
a un usage clinique, les TDR-Ag doivent faire
I’objet d’un examen réglementaire minutieux et
transparent. Au moment de I’achat, le produit doit
avoir été approuvé ou autorisé par un organisme de
réglementation rigoureux ou avoir obtenu une
autorisation d’utilisation d’urgence au titre de la
procédure EUL de ’OMS.

Considération pour P’approvisionnement. Le
nombre de tests de détection des antigénes du
SARS-CoV-2, tant les TDR que ceux nécessitant
des immunoanalyseurs, a augmenté de fagon
massive au cours de la derniére année, de
nombreuses nouvelles entreprises entrant sur le
marché. Le document de 1’OMS intitulé
Procurement  Considerations for COVID-19
Diagnostics fournit des conseils pratiques pour la
sélection et la commande de fournitures pour le
diagnostic, y compris les TDR-Ag. Il convient de
préter attention aux capacités de distribution et de
support technique des fournisseurs, surtout dans les
pays a revenu faible ou intermédiaire. Cela vaut
particulierement pour les tests qui nécessitent un
équipement supplémentaire, comme un instrument
de lecture.

Conditions d’expédition et de stockage et durée
de conservation. La tolérance aux variations
thermiques et la durée de conservation sont des
paramétres fondamentaux, car ils contribuent a la
facilité d’emploi des TDR-Ag. De récentes études
suggérent qu’une attention particuliére doit étre
portée a la maitrise de la température. Plus
précisément, il a été signalé des réductions d’un
facteur dix de la sensibilit¢ de nombreux TDR-Ag
aprés une bréve exposition (10 minutes) a des
températures élevées (37 °C), et 30 % des produits
exposés a 2 a 4 °C pendant 30 minutes présentaient
une diminution de la spécificité (64). Dans une
autre étude menée dans un centre de dépistage au
volant, la sensibilité et la spécificité du TDR-Ag
étaient respectivement de 66,7 % et 95,2 % pour
des tests effectués a une température basse (8 a
14 °C) sur 30 échantillons provenant d’individus
présentant des symptomes < 7 jours. Lorsque le test

a été effectué a > 15 °C, la sensibilité était de 93,7 %

et la spécificité de 100 % (65). Des réductions de la
sensibilité et de la spécificité des TDR-Ag ont été
rapportées dans des environnements tropicaux non
maitrisés (66).Pour les nouveaux produits, la durée
de conservation doit étre estimée sur la base
d’études de dégradation accélérée (généralement a
des températures plus élevées), mais il convient de
cibler une durée de conservation d’au moins 12 a
18 mois a 30 °C, ou idéalement & 40 °C. A I’heure
actuelle, la plupart des TDR-Ag ont une durée de
conservation de 12 mois et ne supportent que des
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conditions de transport et de stockage allant jusqu’a
30 °C. Cela signifie qu’une chaine de froid et des
mécanismes de réapprovisionnement réguliers sont
nécessaires pour l’expédition, le transport et le
stockage dans de nombreux pays et augmentent
considérablement le colit et la complexité des
achats et de la distribution.

Exigences relatives au prélévement des
échantillons. Chaque TDR-Ag du SARS-CoV-2 a
des exigences différentes concernant le type
d’échantillon & prélever, le nombre d’étapes du
traitement, la nécessité de respecter une
chronologie précise, les instruments requis et
I’interprétation des résultats, ce qui aura une
incidence sur les besoins en matiére de formation et
de supervision. C’est pourquoi il est important
d’évaluer la facilité d’utilisation du test au méme
titre que ses performances; et les compromis
devront étre soigneusement pesés. Kriiger et coll.
ont mis au point un formulaire d’évaluation de la
facilité d’utilisation des TDR-Ag du SARS-CoV-2
(29).

Contenu des kits de test. Les kits standard ne
contiennent pas obligatoirement tous les éléments
nécessaires a la réalisation du test et au controle de
la qualité. Il convient donc de s’informer sur le
contenu du kit avant 1’achat. Comme indiqué
précédemment, plusieurs TDR-Ag disponibles sur
le marché pour le SARS-CoV-2 nécessitent un
instrument de lecture.

Coiit du test. Le colt des tests varie en fonction du
test et du volume acheté. En général, les TDR
devraient étre moins coliteux que les tests de PCR,
mais les colits globaux de la stratégie de dépistage
augmenteront en cas de recours a des tests de
confirmation ou en série. Les cofits liés au transport,
aux droits d’importation, a ’entreposage, a la
formation (et la supervision) des utilisateurs finaux
et aux activités de contrdle de la qualité apres
I’achat, nécessaires a la bonne mise en ceuvre des
TDR, doivent également étre pris en compte. Les
TDR-Ag achetés par I’intermédiaire du consortium
Produits de diagnostic liés a la COVID-19 ont
bénéficié de réductions de prix significatives (30 a
40 %) au cours des 2 derniers mois (67).

Disponibilité, exhaustivité et clarté des consignes
d’utilisation. Les consignes doivent contenir des
illustrations et étre aisément compréhensibles pour
un utilisateur non spécialisé dans les techniques de
laboratoire.


https://extranet.who.int/pqweb/vitro-diagnostics/coronavirus-disease-covid-19-pandemic-%E2%80%94-emergency-use-listing-procedure-eul-open
https://www.who.int/docs/default-source/coronaviruse/procurement-considerations-for-covid-19-diagnostics.pdf?sfvrsn=70a480ce_16
https://www.who.int/docs/default-source/coronaviruse/procurement-considerations-for-covid-19-diagnostics.pdf?sfvrsn=70a480ce_16
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Considération pour la mise en ceuvre

Tous les aspects (qui, quoi, quand, ou et comment) de
I’utilisation des TDR-Ag du SARS-CoV-2 ainsi que les
autres modalités des dépistages doivent &tre intégrés
dans la stratégie nationale de dépistage.

Lors de Dlintroduction des TDR-Ag dans les
programmes de dépistage, il convient dans I’idéal que
les pays sélectionnent des endroits disposant d’un acces
a des tests TAAN de confirmation afin de donner au
personnel I’occasion de se familiariser avec les tests, de
confirmer les performances des TDR sélectionnés et de
résoudre les problémes éventuellement rencontrés lors
de la mise en ceuvre. A chaque fois qu’il est prévu
d’effectuer un test TAAN de confirmation chez les
individus testés par un TDR-Ag, les échantillons pour
les deux tests doivent étre prélevés a peu pres au méme
moment, ou dans un intervalle de moins de 2 jours. Les
recommandations complétes pour la mise en ceuvre sont
disponibles dans le document de ’OMS SARS-CoV-2
antigen-detecting  rapid  diagnostic _ tests: an
implementation guide. Les éléments clés suivants — et
les conclusions depuis 1’apparition de cette publication
— présentent un intérét particulier.

1. Les TDR-AG sont plus faciles a effectuer que les
TAAN, mais ils exigent toujours que les
techniques recommandées par le fabricant soient
strictement respectées. Tous les opérateurs
doivent avoir bénéficié d’une formation sur le
prélévement des échantillons, les mesures
applicables de biosécurité et de gestion des déchets,
la réalisation des tests, D’interprétation et la
communication des résultats. Des mesures de
contrdle de la qualité doivent également étre mises
en place.

L’utilisation de systemes de détection dotés
d’instruments exige une formation supplémentaire
et des infrastructures suffisantes, notamment une
alimentation électrique fiable.

a. Le prélévement des échantillons est 1’'un des
facteurs les plus décisifs pour la performance de
tous les tests de diagnostic, y compris les TDR-
Ag. Un prélevement d’échantillons inadéquats
ou inappropriés peut entrainer de résultats faux
négatifs. Les consignes d’utilisation doivent
étre scrupuleusement suivies et tout le
personnel chargé de prélever les échantillons
doit avoir ¢ét¢é formé aux méthodes
correspondantes.
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b. Chaque TDR-Ag a des exigences spécifiques de
traitement des échantillons. Les instructions
spécifiques au test doivent étre rigoureusement
suivies et aucun réactif de substitution ne doit
étre utilisé (par exemple de I’eau ou un autre
liquide au lieu du tampon de dilution/mélange)
ni aucun échange de réactifs entre différentes
marques de test ne doit étre pratiqué.

c. Lesmesures requises de biosécurité doivent étre
mises en place pour les opérateurs. Les
équipements de protection individuelle, y
compris un masque médical, des gants, une
protection oculaire et une blouse, ainsi qu’une
bonne ventilation sont essentiels (68). Certains
tampons d’extraction contenus dans le kit de
TDR-Ag inactivent le SARS-CoV-2 apres
plusieurs minutes de contact avec 1’échantillon,
il est cependant recommandé de considérer
comme biologiquement dangereux tous les
déchets associés a la réalisation du test, sauf
instructions contraires spécifiques des autorités
nationales.

d. Mesures de controle de la qualité

Les TDR-Ag comprennent des controles
intégrés des processus qui vérifient que
I’échantillon a migré vers I’emplacement prévu.
Les fabricants de tests ou des tiers peuvent
é¢galement fournir des matériaux témoins
positifs avec les kits de test ou les vendre
séparément pour vérifier la fiabilité du test. La
fréquence des tests avec témoins dépend des
instructions du fabricant et doit étre déterminée
par le laboratoire spécialisé¢ dans la COVID-19
et les sites de dépistage qu’il supervise. Des
systemes externes d’assurance de la qualité font
¢galement leur apparition.

La surveillance post-commercialisation, menée
sous la supervision des autorités réglementaires, est
essentielle pour identifier les défauts dans les
produits ou accessoires qui ont des répercussions
négatives sur la performance et les nouveaux
variants potentiels qui pourraient la compromettre.
Le systéme de santé doit veiller au suivi et a
I’évaluation des activités de dépistage du SARS-
CoV-2 et a I’existence de mécanismes clairs pour
signaler les problémes.


https://www.who.int/publications-detail-redirect/9789240017740
https://www.who.int/publications-detail-redirect/9789240017740
https://www.who.int/publications-detail-redirect/9789240017740
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Variants. Des mutations dans le génome viral
peuvent affecter la détectabilité par les TDR-Ag,
soit en raison de changements dans la configuration
de la protéine cible ou dans 1’abondance du virion
cible. Dans le premier cas, par exemple, il a été fait
¢tat de mutations du géne de la nucléoprotéine qui
se traduisent par des résultats faux négatifs avec les
TDR-Ag malgré des charges virales ¢levées
confirmées par le TAAN. Ces souches présentent
des mutations T205I et D399N (69) ou des
mutations A376T et M2411 dans un épitope
immunodominant de la nucléoprotéine (position
229-374) (70). Ces échantillons pour lesquels les
résultats par TDR-Ag et NAAT sont discordants
doivent étre séquencés en priorité. L’OMS surveille
les signalements de mutants qui échappent au
diagnostic et en suit la fréquence dans les bases de
données de séquencage. Jusqu’a présent, il n’a été
signalé aucune baisse de performance des TDR-Ag
dans la détection de 1'un ou I’autre des variants
préoccupants actuellement identifiés (71). 1l
convient de noter que la prépublication d’une étude
effectuée chez des individus infectés par le variant
Delta a décrit une réduction de la période
d’incubation et un accroissement de la charge virale
(jusqu’a 1000 fois plus élevée) dans les échantillons
respiratoires par rapport aux cas détectés lors de la
flambée initiale de Wuhan en 2020 (72). Il est
nécessaire de recueillir  des données
supplémentaires pour savoir s’il s’agit d’une
propriété constante des variants Delta et déterminer
ses conséquences éventuelles sur la performance
des TDR-Ag.
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https://www.who.int/en/activities/tracking-SARS-CoV-2-variants/
https://www.who.int/en/activities/tracking-SARS-CoV-2-variants/
https://www.who.int/en/activities/tracking-SARS-CoV-2-variants/
https://www.who.int/en/activities/tracking-SARS-CoV-2-variants/
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Mises a jour futures

L’OMS travaille en étroite collaboration avec des
groupes chargés d’évaluer les performances et les
caractéristiques d’utilisation des TDR-Ag du SARS-
CoV-2 disponibles sur le marché ainsi que les
différentes stratégies de dépistage, 1’objectif étant de
compiler systématiquement les données a mesure
qu’elles deviennent disponibles et de coordonner les
mises a jour.
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Annexe

Performance des tests

La performance d’un TDR-Ag est déterminée par sa sensibilité et sa spécificité pour la détection d’une infection & SARS-CoV-2 par rapport a un test de référence de type TAAN
(généralement un test de rRT-PCR).

La sensibilité correspond au pourcentage de cas positifs au test TAAN de référence qui sont détectés comme positifs par le TDR-Ag étudié.

La spécificité correspond au pourcentage de cas négatifs au test TAAN de référence qui sont détectés comme négatifs par le TDR-Ag étudié. La prévalence de la maladie dans
la communauté testée influe fortement sur la valeur prédictive d’un résultat positif ou négatif. Ainsi, I’intérét clinique d’un résultat de test positif ou négatif dépend des mesures
susceptibles d’étre prises sur la base de ce résultat lorsqu’il est interprété dans le contexte de la prévalence locale.

En général, plus la prévalence de I’infection a SARS-CoV-2 est forte dans la population testée, plus il est probable qu’une personne ayant obtenu un résultat positif soit
effectivement atteinte de COVID-19. Plus la prévalence est faible dans la communauté, plus il est probable qu’un patient ayant obtenu un résultat de test négatif ne soit pas
atteint de la maladie (voir tableau 1). Par exemple, dans une communauté ou la prévalence de I’infection active 8 SARS-CoV-2 est de 1 %, la valeur prédictive positive sera
faible, méme pour un test doté d’une spécificité de 99 %, car la moitié¢ de tous les résultats positifs seront des faux positifs.

Tableau 1 : Valeur prédictive positive (VPP), valeur prédictive négative (VPN), nombre de tests vrais positifs (VP), faux positifs (FP), vrais négatifs (VN) et faux négatifs (FN) dans une
population de 100 000 individus avec une prévalence de la COVID-19 estimée a 0,1 %, 0,5 %, 5 %, 10 %, 20 %, 30 % et selon les critéres de performance recommandés : sensibilité de 70 %,
80 %, 90 % et spécificité de 97 %, 98 % et 99 %.

Exemple de populations | Prévalence Sensibilité | Spécificité | VPN VPP VP FP VN FN Nbre atteints | Nbre de tests Total
cibles® (%) de la maladie | positifs
Asymptomatique, pas 0,1 50 97 99,9 1,6 50 2997 96903 50 100 3047 100000
dexposition connue : 50 08 99,9 2,4 50 1998 97902 | 50 100 2048 100000
voyageurs aux points
d’entrée, étudiants ; 50 99 99,9 4,8 50 999 98901 50 100 1049 100000
population générale
70 97 99,97 2,3 70 2997 96903 30 100 3067 100000
70 98 99,97 3.4 70 1998 97902 30 100 2068 100000
70 99 99,97 6,5 70 999 98901 30 100 1069 100000
80 97 99.,98 2,6 80 2997 96903 20 100 3077 100000
80 98 99,98 3.8 80 1998 97902 20 100 2078 100000
80 99 99,98 7,4 80 999 98901 20 100 1079 100000
90 97 99,99 2,9 90 2997 96903 10 100 3087 100000
90 98 99,99 43 90 1998 97902 10 100 2088 100000
90 99 99,99 8,3 90 999 98901 10 100 1089 100000
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Asymptomatique, pas 0,5 50 97 99,7 7,7 250 2985 96515 250 500 3235 100000
3;3’;";220;;0;3;?; 50 98 99,7 11,2 250 1990 97510 | 250 500 2240 100000
d’entrée, étudiants 50 99 99,7 20,1 250 995 98505 | 250 500 1245 100000
70 97 99,8 10,5 350 2985 96515 | 150 500 3335 100000

70 98 99,8 15,0 350 1990 97510 | 150 500 2340 100000

70 99 99,8 26,0 350 995 98505 | 150 500 1345 100000

80 97 99,9 11,8 400 2985 96515 | 100 500 3385 100000

80 98 99,9 16,3 400 1990 97510 | 100 500 2390 100000

80 99 99,9 28,7 400 995 98505 | 100 500 1395 100000

90 97 99,9 13,1 450 2985 96515 | 50 500 3435 100000

90 98 99,9 18,4 450 1990 97510 | 50 500 2440 100000

90 99 99,9 31,1 450 995 98505 | 50 500 1445 100000

1 50 97 99,5 14,4 500 2970 96030 | 500 1000 3470 100000

50 98 99,5 20,2 500 1980 97020 | 500 1000 2480 100000

50 99 99,5 33,6 500 990 98010 | 500 1000 1490 100000

70 97 99,7 19,1 700 2970 96030 | 300 1000 3670 100000

70 98 99,7 26,1 700 1980 97020 | 300 1000 2680 100000

70 99 99,7 412 700 990 98010 | 300 1000 1690 100000

80 97 99,8 212 800 2970 96030 | 200 1000 3770 100000

80 98 99,8 28,8 800 1980 97020 | 200 1000 2780 100000

80 99 99,8 44,7 800 990 98010 | 200 1000 1790 100000

90 97 99,9 233 900 2970 96030 | 100 1000 3870 100000

90 98 99,9 31,3 900 1980 97020 | 100 1000 2880 100000

90 99 99,9 47,6 900 990 98010 | 100 1000 1890 100000

Population générale 5 50 97 97,4 46,7 2500 2850 92150 | 2500 5000 5350 100000
3’{;?11’22??;3?:; ; contacts 50 98 97,4 56,8 2500 1900 93100 | 2500 5000 4400 100000
50 99 97,4 72,5 2500 950 94050 | 2500 5000 3450 100000
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70 97 98,4 55,1 3500 2850 92150 1500 5000 6350 100000
70 98 98,4 64,8 3500 1900 93100 1500 5000 5400 100000
70 99 98,4 78,7 3500 950 94050 1500 5000 4450 100000
80 97 98,9 58,4 4000 2850 92150 1000 5000 6850 100000
80 98 98,9 67,8 4000 1900 93100 1000 5000 5900 100000
80 99 98,9 80,8 4000 950 94050 1000 5000 4950 100000
90 97 99.5 61,2 4500 2850 92150 500 5000 7350 100000
90 98 99.5 70,3 4500 1900 93100 500 5000 6400 100000
90 99 99.5 82,6 4500 950 94050 500 5000 5450 100000

Transmission 10 50 97 94,5 64,9 5000 2700 87300 5000 10000 7700 100000

communautaire : Patients

symptomatiques s 50 98 94,5 73,5 5000 1800 88200 5000 10000 6800 100000

présentant aux 50 99 94,5 84,7 5000 900 89100 5000 10000 5900 100000

établissements de soins de

santé; contacts des cas 70 97 96,7 72,2 7000 2700 87300 3000 10000 9700 100000

répertoriés; 70 98 96,7 79,5 7000 1800 88200 3000 10000 8800 100000

établissements et

communautés fermées 70 99 96,7 88,6 7000 900 89100 3000 10000 7900 100000

avec éclosions confirmées 80 97 97.8 74.8 8000 2700 87300 2000 10000 10700 100000
80 98 97.8 81,6 8000 1800 88200 2000 10000 9800 100000
80 99 97.8 89,9 8000 900 89100 2000 10000 8900 100000
90 97 98,9 76,9 9000 2700 87300 1000 10000 11700 100000
90 98 98,9 83,3 9000 1800 88200 1000 10000 10800 100000
90 99 98,9 90,9 9000 900 89100 1000 10000 9900 100000

Symptomatiques dans un | 20 50 97 88.6 80,6 10000 2400 77600 10000 20000 12400 100000

centre de référence ;

symptomatiques ou 50 98 88,7 86,2 10000 1600 78400 10000 20000 11600 100000

depistage d’agents de 50 99 88,8 92,6 10000 800 79200 10000 20000 10800 100000

santé ; maisons de soins
70 97 92.8 85,4 14000 2400 77600 6000 20000 16400 100000
70 98 92,9 89,7 14000 1600 78400 6000 20000 15600 100000
70 99 93,0 94,6 14000 800 79200 6000 20000 14800 100000
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80 97 95,1 87,0 16000 2400 77600 4000 20000 18400 100000
80 98 95,1 90,1 16000 1600 78400 4000 20000 17600 100000
80 99 95,1 95,2 16000 800 79200 4000 20000 16800 100000
90 97 97,5 88,2 18000 2400 77600 2000 20000 20400 100000
90 98 97,5 91,8 18000 1600 78400 2000 20000 19600 100000
90 99 97,5 95,7 18000 800 79200 2000 20000 18800 100000
Agents de santé ou agents | 30 50 97 81,9 87,7 15000 2100 67900 15000 30000 17100 100000
(si;;l;rtf)trir?:tiques : 50 98 82,1 91,5 15000 1400 68600 15000 30000 16400 100000
rés'idents de maisons de 50 99 82,2 95,5 15000 700 69300 15000 30000 15700 100000
some 70 97 88,3 90,9 21000 2100 67900 9000 30000 23100 100000
70 98 88,4 93,8 21000 1400 68600 9000 30000 22400 100000
70 99 88,5 96,8 21000 700 69300 9000 30000 21700 100000
80 97 91,9 92,0 24000 2100 67900 6000 30000 26100 100000
80 98 92,0 94,5 24000 1400 68600 6000 30000 25400 100000
80 99 92,0 97,2 24000 700 69300 6000 30000 24700 100000
90 97 95,8 92,8 27000 2100 67900 3000 30000 29100 100000
90 98 95,8 95,1 27000 1400 68600 3000 30000 28400 100000
90 99 95,9 97,5 27000 700 69300 3000 30000 27700 100000

a - les estimations de prévalence ne tiennent pas compte des effets de la vaccination dans ses populations exemples
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