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FAITS SAILLANTS

Contexte

e En 2022, deux nouveaux vaccins conjugués contre le pneumocoque ont été homologués
pour une utilisation chez les adultes : un vaccin 15-valent (VPC-15; Vaxneuvance ®, Merck) et
un autre 20-valent (VPC-20; Prevnar 20®, Pfizer). Le VPC-15 a également été autorisé chez les
enfants a partir de I'age de 6 semaines. Ces produits s'ajoutent aux vaccins conjugués
actuellement utilisés, soit les vaccins 10-valent (VPC-10; Synflorix®, GlaxoSmithKline) et 13-
valent (VPC-13; Prevnar 13®, Pfizer).

e L'objectif de cet avis scientifique est de formuler des recommandations sur |'utilisation de ces
nouveaux vaccins conjugués chez les enfants et les adultes.

Recommandation générale

e Compte tenu de la protection indirecte conférée aux adultes par un programme de
vaccination contre le pneumocoque chez les enfants, le Comité sur I'immunisation du Québec
(CIQ) recommande de prioriser un programme avec les nouveaux vaccins pneumococciques,
VPC-15 ou VPC-20, chez les jeunes enfants par rapport a leur utilisation dans un programme
adulte.

Faits saillants des recommandations pour les enfants

e Un programme de vaccination avec le VPC-15 seul pourrait étre initié rapidement étant
donné I'homologation de ce produit a partir de I'age de 6 semaines. Un tel programme
ajouterait notamment une protection contre les sérotypes 22F et 33F qui représentent 23 %
des sérotypes en circulation chez les enfants agés de moins de 5 ans.

e Le ClQ recommande d'utiliser le VPC-15 si un contrat peut étre négocié a court terme et que
la différence de prix par rapport au calendrier actuel est raisonnable. Si cela n'est pas
possible, I'alternative consisterait a conserver le calendrier mixte VPC-10 + VPC-13 actuel
jusqu'a l'autorisation pédiatrique du VPC-20 et une éventuelle évaluation positive de ce
dernier.

e Puisque l'autorisation pédiatrique du VPC-20 est envisageable dés 2023, il conviendrait de
négocier des contrats a court terme pour I'utilisation du VPC15 chez les enfants ou pour le
maintien du calendrier mixte VPC-10 + VPC-13.

e Le CIQ ne recommande pas de programme de rattrapage avec le VPC-15 ou le VPC-20 pour
les enfants ayant déja débuté leur vaccination avec le VPC-10 ou le VPC-13.
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Faits saillants des recommandations pour les adultes

e Le CIQ recommande d’envisager l'implantation d'un programme de vaccination avec le
VPC-20 seul ou le VPC-15 associé au vaccin polysaccharidique 23-valent (VPS-23;
Pneumovax®, Merck) pour les adultes de 65 ans et plus et les adultes de 50 a 64 ans avec un
facteur de risque tel que défini dans le Protocole d'immunisation du Québec. Dans l'intérim,
I'offre du VPS-23 devrait étre maintenue.

e Deés maintenant, l'utilisation du VPC-20 seul ou du VPC-15 associé au VPS-23 devrait étre
encouragée pour les adultes qui veulent se protéger. Le CIQ croit préférable de favoriser
I'utilisation du VPC-20 qui couvre davantage de sérotypes et pour lequel I'administration
subséquente du VPS-23 n’est pas nécessaire.

e Pour les personnes immunodéprimées ou ayant une asplénie anatomique ou fonctionnelle,
les recommandations déja émises concernant les nouveaux vaccins conjugués devraient
s'appliquer.

e Afin d'améliorer I'ampleur de la réponse immunitaire contre les pneumocoques, le CIQ
recommande un intervalle d’au moins six mois entre I'administration de tout VPC et le
VPS-23.

e Pour les adultes qui ont déja regu le VPC-13 ou le VPS-23 dans le passé, le CIQ recommande
un délai d'au moins un an avant d’administrer le VPC-15 ou le VPC-20. Lorsque le VPC-15 est
utilisé, il n'est pas nécessaire d’'administrer une dose subséquente de VPS-23 si un tel vaccin
polysaccharidique a déja été requ dans le passé.

Institut national de santé publique du Québec | 2
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CONTEXTE

Depuis 1993, le vaccin pneumococcique polysaccharidique 23-valent (VPS-23) est recommandé
pour les personnes agées de deux ans ou plus ayant un risque élevé d'infection invasive a
pneumocoque (IIP). En 2000, la recommandation a été étendue a toutes les personnes agées de
65 ans et plus.

Le premier vaccin pneumococcique conjugué 7-valent (VPC-7; Prevnar®, Pfizer) a été autorisé
au Canada en 2002 et a été rapidement offert aux enfants a haut risque, incluant ceux qui
résident dans la région sociosanitaire du Nunavik (RSS17) et celle des Terres-Cries-de-la-Baie-
James (RSS18).

En décembre 2004, le VPC-7 a été offert a tous les nouveau-nés du Québec avec un calendrier
vaccinal a 3 doses (2, 4 et 12 mois), le calendrier a 4 doses (2, 4, 6 et 12 mois) étant conservé
pour les enfants & haut risque. A ce moment, un rattrapage a été offert a tous les enfants agés
de moins de cing ans avec un nombre de doses adapté a I'age.

En 2009, le vaccin conjugué 10-valent (VPC-10; Synflorix®, GlaxoSmithKline) a remplacé le
VPC-7 et, en 2011, ce dernier a été remplacé par le VPC-13 (Prevnar 13®, Pfizer) sans qu'un
rattrapage soit réalisé dans les deux cas.

En 2018, le VPC-10 a de nouveau été utilisé. Finalement, en 2020, un calendrier mixte comportant
2 doses primaires de VPC-10 suivies d'une dose de rappel avec le VPC-13 a été mis en place.

En 2022, deux nouveaux vaccins conjugués ont été homologués pour une utilisation chez les
adultes agés de 18 ans et plus au Canada : un vaccin 15-valent (VPC-15; Vaxneuvance®, Merck)
et un autre 20-valent (VPC-20; Prevnar 20®, Pfizer). Le VPC-15 a également été autorisé chez les
enfants a partir de I'age de 6 semaines pour des calendriers comportant 2+1 ou 3+1 doses. Une
telle autorisation pourrait survenir pour le VPC-20 durant I'année 2023.

Par ailleurs, un nouveau vaccin conjugué 21-valent (VPC-21; V116, Merck) est en cours de
développement et sa composition est spécifiquement orientée vers les populations adultes qui
bénéficient d'une immunité de groupe générée par l'utilisation de vaccins conjugués chez les
enfants. Ce dernier vaccin pourrait arriver sur le marché canadien en 2025-2026.

Dans un tel contexte, le ministére de la Santé et des Services sociaux (MSSS) a invité le Comité
sur I'immunisation du Québec (CIQ) a émettre un avis concernant |'utilisation de ces nouveaux
vaccins. Il est établi que l'utilisation des vaccins pneumococciques conjugués chez les enfants a
des impacts majeurs sur I'épidémiologie des infections a pneumocoque chez les adultes. De ce
fait, il apparait préférable de rédiger un seul avis comportant une importante section sur les
options stratégiques relatives a une introduction simultanée ou échelonnée de I'un et/ou l'autre
des deux vaccins.
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Le présent avis présentera les éléments inclus dans le cadre d'analyse proposé par Erickson et
collaborateurs en 2005(1) : le fardeau de la maladie, les caractéristiques des vaccins incluant leur
immunogénicité, leur efficacité et leur innocuité, les aspects économiques, I'acceptabilité de la
vaccination, la conformité des programmes, I'évaluation et les questions de recherche, les
considérations éthiques, et enfin, une discussion des différents scénarios d'implantation et les
recommandations.

Il est a noter que le CIQ a déja émis un avis relatif a I'utilisation des VPC-15 et VPC-20 chez les
personnes immunodéprimées et celles ayant une asplénie anatomique ou fonctionnelle(2).

Institut national de santé publique du Québec | 4
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1 FARDEAU DES INFECTIONS A PNEUMOCOQUE

Les infections invasives a pneumocoques (IIP), les pneumonies pneumococciques non
bactériémiques et les otites constituent I'essentiel du fardeau en termes de morbidité, de
mortalité et de colt pour le service de santé(3).

11 Infections invasives a pneumocoque (lIP)

Des informations détaillées sur I'épidémiologie des IIP au Québec se retrouvent dans les
rapports de surveillance(4-6). Les principaux constats sont les suivants :

Le taux d'incidence des IIP standardisé pour I'age dans I'ensemble de la population a oscillé
entre 9 et 13/100 000 personnes-années (p.-a) au cours de la période 2001-2019. L'évolution
de ce taux, qui tient compte du vieillissement de la population, indique une faible tendance a
la baisse (figure S1 en annexe).

L'incidence des IIP en fonction de I'age suit une courbe en U avec un taux élevé chez les
enfants agés d’'un an, minimal entre 16 et 25 ans et qui remonte de maniere curvilinéaire par
la suite (figure S2 en annexe).

Chez les enfants agés de moins de cinq ans, I'introduction des vaccins pneumococciques
conjugués s'est traduite par une diminution de l'incidence qui est passée de 70/100 000 p.-a
en 2001 a 15/100 000 p.-a en 2019, alors que chez les adultes agés de 65 ans et plus, une
telle tendance a la baisse n'était pas observée (figure S3 en annexe).

L'introduction séquentielle du VPC-7, du VPC-10 et du VPC-13 pour la vaccination des
enfants s'est traduite par une raréfaction progressive des sérotypes couverts par ces vaccins
dans I'ensemble de la population avec un remplacement par des sérotypes non couverts par
ces mémes vaccins. Le remplacement par des souches non couvertes par les vaccins
pédiatriques a été beaucoup plus marqué chez les adultes que chez les enfants (figures S4 et
S5 en annexe).

La distribution des sérotypes identifiés chez les enfants de moins de 5 ans, dans le groupe
agé de 5 a 64 ans et chez les personnes agées de 65 ans et plus durant la période 2015-2019
figure dans le tableau 1. Durant cette période, les sérotypes vaccinaux les plus fréquents ont
été les sérotypes 3, 19A et 22F (qui sont couverts par le VPC-15, le VPC-20 et le VPS-23). Il
est a noter que beaucoup des IPP de sérotype 3 sont des empyémes diagnostiqués par un
test d’amplification des acides nucléiques (TAAN). Les souches additionnelles couvertes par
le VPC-15 représentent 23 % des cas chez les enfants agés de moins de 5 ans et 15 % chez
les 65 ans et plus. La proportion de souches couvertes par le VPC-20 qui ne sont pas
couvertes par le VPC-15 est de 23 % chez les moins de cing ans et de 13 % chez les 65 ans et
plus. Chez les 65 ans et plus, la proportion de souches couvertes par le VPC-20 est de 56 %,
alors qu'elle est de 64 % pour le VPS-23.
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Vi.

Vil.

viil.

Les déces sont rares chez les enfants avec 12 issues fatales enregistrées parmi 613 cas d'lIP
survenus de 2009 a 2016 chez des enfants agés de 2 mois a 4 ans au Québec (2 %), alors que
la 1étalité atteignait 14 % dans une étude chez des adultes hospitalisés pour IIP au Canada,
avec une augmentation en fonction de I'age(7).

Des données montrent que les mesures de distanciation sociale et de protection individuelle,
incluant le port du masque se sont traduites par une forte diminution de I'incidence des IIP a
partir de mars 2020, plus marquée chez les adultes que chez les enfants(8).

Une éclosion importante d'infections par le virus respiratoire syncitial (VRS) a été observée
chez les enfants durant la période comprise entre juillet et décembre 2021 et a été suivie
d'une recrudescence des IIP, principalement causées par des souches de sérotype 19A et
19F, alors que ce phénomeéne n'a pas été observé chez les adultes(9). En 2021, 77 cas d'lIP
ont été rapportés chez des enfants agés de moins de 5 ans, incluant 65 cas identifiés par
culture (dont 17 cas de sérotype 19A) et 12 par TAAN (dont 4 cas de sérotype 3). En
comparaison, une moyenne de 69 cas avait été enregistrée par année durant la période
2015-2019.

Tableau 1 Distribution des sérotypes identifiés par culture parmi les infections invasives a

pneumocoque en fonction de la couverture des différents vaccins et du groupe
d’'age durant la période 2015-2019, au Québec (source : LSPQ)

Sérotypes Tous hopitaux Hopitaux sentinelles

0-<5ans 5-64 ans 65 ans+ Tous ages

n % n % n % n %
19A 27 10 % 48 7% 52 7% 110 7%
3 16 6 % 78 12 % 78 11 % 167 11 %
VPC-13 49 19 % 239 36 % 192 27 % 456 30 %
VPC-15 non VPC-13 59 23 % 97 14 % 107 15 % 235 16 %
VPC-15 108 42 % 336 50 % 299 43 % 691 46 %
VPC-20 non VPC-13 118 46 % 191 28 % 201 29 % 462 30 %
VPC-20 non VPC-15 59 23 % 94 14 % 94 13 % 227 15 %
VPC-20 164 64 % 430 64 % 393 56 % 918 61 %
VPS-23 non VPC-15 123 48 % 163 24 % 154 22 % 358 24 %
VPS-23 non VPC-20 5 2% 69 10 % 60 9% 131 9%
VPS-23 (6A exclus) 168 65 % 497 74 % 450 64 % 1044 69 %
/:r‘:t\::zc?r?” incusdans | g5 | 339 | 172 | 26% | 249 35% | 467 | 31%
Tous sérotypes 258 100 % 671 100 % 702 100 % 1516 100 %
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Advenant une suspension prolongée, voire définitive, des mesures populationnelles non
pharmacologiques destinées a controler la COVID-19 au Québec, on peut faire I'hypothese que
I'épidémiologie des infections a pneumocoque reviendra a ce qu'elle avait été en 2015-2019. Le
maintien d'une surveillance active permettra de confirmer ou d'infirmer cette hypothese. Au
Royaume-Uni, l'incidence des IIP chez les enfants qui avait diminué en 2020 est maintenant
revenue et a méme dépassé le niveau prépandémique(10).

1.2 Pneumonies a pneumocoque

L'analyse des données du fichier MED-ECHO montre que la fréquence des hospitalisations ayant
un code diagnostique de pneumonie en cause principale dans I'ensemble de la population du
Québec est passée de 227/100 000 personnes-années en 2000-2004 a 235/100 000 personnes-
années en 2010-2014(4). Il est toutefois difficile d'identifier les raisons de cette tendance qui
pourrait étre expliquée par le vieillissement de la population, par des changements dans
I'épidémiologie des infections virales, par des changements dans les pratiques de codage, dans
les criteres cliniques d’hospitalisation, dans les traitements ambulatoires, ou encore dans la
vaccination contre l'influenza et/ou contre le pneumocoque.

La fréquence des pneumonies en fonction de I'age suit une courbe en U avec des taux élevés
chez les jeunes enfants et plus encore chez les adultes tres agés(3). En 2014, le taux d'incidence
observé dans le fichier MED-ECHO chez les 65 ans a 74 ans était de 305/100 000, alors qu'il était
de 533/100 000 p.-a chez les 0-5 ans. Chez ces derniers, on observe un pic d'incidence a I'age de
1 an (957/100 000). Le groupe des 10 a 29 ans a les taux les plus faibles, oscillant autour de
20/100 000. Dans le groupe des 80 ans et plus, le taux d'incidence était de 811/100 000, avec
une augmentation de l'incidence avec I'age, atteignant un maximum pour le groupe des 90 ans
et plus.

Dans une étude multicentrique réalisée chez des adultes hospitalisés pour pneumonie au
Canada de 2010 a 2017 et utilisant plusieurs méthodes diagnostiques, la proportion de cas
attribuables au Streptococcus pneumoniae a été estimée a 14 %(11). Il est possible que cette
proportion soit sous-estimée vu le manque de sensibilité des tests diagnostiques disponibles.
Des pneumonies pneumococciques, 64 % étaient non bactériémiques. L'évolution des sérotypes
causant les pneumonies non invasives suivait les tendances observées pour les infections
invasives. Dans cette étude, la mortalité a 30 jours pour les pneumonies pneumococciques
hospitalisées était de 4 % dans le groupe agé de 16 a 49 ans, de 5 % dans le groupe agé de 50 a
64 ans et de 10 % chez les 65 ans et plus.
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1.3 Otites moyennes aigués

Nous ne disposons pas au Canada de données précises sur I'étiologie des otites. Leur fardeau a
été estimé a l'aide des bases de données administratives au Manitoba et au Québec, au cours
des années précédant I'utilisation des vaccins conjugués(12) avec I'hypothese que 19 % des
otites étaient causées par le Streptococcus pneumoniae. Dans la population agée entre 6 mois et
5 ans, la fréquence des consultations médicales pour otites de toutes causes était de 648/1 000
p.-a, ce qui correspondrait a un taux de 123/1000 p.-a pour les otites attribuables au
pneumocoque.

Dans le méme groupe d'age, la fréquence des myringotomies avec placement de tube de
ventilation était de 13/1000 p.-a. Une analyse des demandes de remboursement faites par les
médecins auprés de la Régie de I'assurance maladie du Québec (RAMQ) pour des enfants agés
de 3 a 23 mois avec un diagnostic d'otite a mis en évidence une diminution progressive de leur
fréquence de 2000 a 2007 et une stabilisation par la suite jusqu’en 2014, ce qui ne plaide pas en
faveur d'un impact majeur des vaccins pneumococciques conjugués sur cette issue(13).
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2 CARACTERISTIQUES DES VACCINS

21 Composition

La composition des différents vaccins pneumococciques autorisés au Canada figure dans le
tableau 2 et plus de détails concernant le VPC-15 et le VPC-20 sont présentés dans le tableau 3.
On remarque une augmentation de la dose unitaire de polysaccharide dans le VPC-21 dans le
but de maintenir 'intensité des réponses immunitaires sériques malgré I'augmentation du
nombre de composantes.

2.2 Immunogénicité

VPC-15

Le VPC-15 a recu une autorisation de mise en marché au Canada pour les personnes agées de

6 semaines et plus en fonction de données d'immunogénicité issues d'une série d'études
cliniques réalisées dans différentes populations, incluant des enfants et des adultes ainsi que des
personnes atteintes d'affections médicales sous-jacentes stables (par ex. : diabéte, troubles
rénaux, maladie cardiaque chronique, maladie hépatique chronique, maladie pulmonaire
chronique, y compris I'asthme) ou ayant des facteurs de risques comportementaux (par ex. :
consommation de tabac, consommation accrue d'alcool) qui accroissent le risque de maladie
pneumococcique(14).

Chez les adultes, les réponses sérologiques a la suite de I'administration d'une dose de VPC-15
ont été satisfaisantes pour I'ensemble des 15 sérotypes et le critere de non-infériorité par
rapport au VPC-13 pour les sérotypes communs a été atteint. De maniére générale toutefois, le
VPC-15 semble étre légerement moins immunogene que le VPC-13. Dans un essai randomisé
chez des adultes agés de 50 a 92 ans, les titres OPA étaient comparables entre le VPC-15 et le
VPC-13 pour 4 des 13 sérotypes communs (6A, 18C, 19F, 23F), statistiquement inférieurs avec le
VPC-15 pour 7 sérotypes (1, 4, 5, 7F, 9V, 14, 19A), alors que pour les sérotypes 6B et 3, les
réponses avec le VPC-15 étaient statistiquement supérieures a celles observées avec le VPC-13
(tableau 4)(15). Douze mois apres I'administration du VPC-15, on observait une baisse des titres
en anticorps. Cependant, ceux-ci restaient supérieurs a ceux mesurés au départ(16).

Chez I'enfant, nous disposons de 2 études non encore publiées dans une revue scientifique avec
révision par les pairs et ayant comparé les réponses obtenues avec 2+1 doses de VPC-15 et 2+1
doses de VPC-13(17,18). Les résultats montrent des réponses équivalentes pour les 13 sérotypes
communs et une réponse satisfaisante pour les 2 antigenes propres au VPC-15, soit le 22F et
33F. Nous disposons aussi des résultats d'une étude d'interchangeabilité du VPC-13 et du
VPC-15 chez des enfants avec un calendrier comportant 3+1 doses. Les résultats indiquent que
les réponses sont équivalentes pour les antigénes communs lorsque le VPC-15 prend le relais du
VPC13(19).
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VPC-20

Le VPC-20 a recu une autorisation de mise en marché au Canada pour les personnes agées de
18 ans et plus en fonction de données d'immunogénicité issues de 3 études réalisées dans
différentes populations adultes(20). Le principal essai randomisé de phase 3 réalisé chez des
adultes n'ayant pas été préalablement vaccinés a comparé les réponses obtenues avec le
VPC-20, le VPC-13 et le VPS-23(21).

Le critere de non-infériorité a été atteint pour les antigénes communs au VPC-20, au VPC-13 et
au VPS-23. Toutefois, les titres OPA chez les personnes ayant recu le VPC-20 étaient
systématiquement inférieurs a ceux mesurés chez les personnes ayant recu le VPC-13; la
différence étant statistiquement significative pour 11 des 13 antigénes communs (tableau 4).
Comparativement au VPS-23, les réponses pour les 7 antigenes ne figurant pas dans le VPC-13
étaient statistiquement plus élevées pour 6 sérotypes (10A, 11A, 12F, 15F, 22F, 33F) et
statistiquement moindre pour le sérotype 8. Le VPC-20 contient le polysaccharide 15B qui est
chimiquement tres proche du 15C mais pas du 15A.

Une étude a montré que des adultes vaccinés avec le VPC-20 développaient des anticorps
dirigés contre le 15B et contre le 15C mais avec des titres 10 fois moindres contre le dernier,
alors qu'il n'y avait aucune réponse substantielle contre le 15A(22). Nous disposons de résultats
publiés d'un essai randomisé ayant comparé les réponses dans un groupe de jeunes enfants

(n = 232) vaccinés avec le VPC-20 a 2, 4, 6 et 12 mois ou avec le VPC-13 (n = 228) aux mémes
ages(23). Une bonne réponse a été observée pour I'ensemble des sérotypes figurant dans le
VPC-20 mais les titres OPA mesurés un mois apres la dose 3 et un mois apres la dose 4 étaient
systématiquement inférieurs aux titres mesurés dans le groupe VPC-13 pour les 13 antigenes
communs. D'autres études sont en cours incluant un calendrier 2+1 plut6ét que 3+1.

VPC-15 versus VPC-20

Une comparaison des résultats des études d'immunogénicité du VPC-15 et du VPC-20 chez des
adultes a été faite en prenant les ratios des réponses avec le VPC-13 comme référence(24). Les
réponses en ce qui concerne le test fonctionnel d'opsonophagocytose (OPA) se sont révélées
équivalents pour 6 sérotypes (1, 4, 5,7F, 9V, 14) et étaient statistiquement supérieures avec le
VPC-15 pour 7 sérotypes (3, 6A, 6B, 18C, 19A, 19F, 23F). La signification clinique de telles
différences n’est pas établie.

VPC-21

Le VPC-21 (V116) a été comparé au VPS-23 dans le cadre d'un essai de phase 2 chez des adultes
agés de 50 a 88 ans (254 participants pour chaque groupe)(25). Les titres OPA atteints 30 jours
apres une dose de vaccin étaient comparables pour 7 des sérotypes communs (3, 7F, 8, 9N, 10A,
19A, 33F), plus élevés dans le groupe ayant recu le VPC-21 pour 5 des sérotypes communs (11A,
12F, 17F, 20 et 22F) et pour les 9 sérotypes propres au VPC-21. D'autres études sont en cours et
planifiées dans des populations adultes, incluant des comparaisons avec le VPC-13.
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Tableau 2 Composition des vaccins pneumococciques autorisés au Canada incluant la dose unitaire de polysaccharide en pg
pour chacune des composantes

Vaccin f;:;j'g”:sii 1123 |4|5|6al6B|7F| 8 |9v|9N|10A[11A|12F| 14 |15A|15B |15C | 16F | 17F [ 18C [19A| 19F | 20 |22F|23A|23B | 23F | 24F | 31 |33F|358
VCP-7 | CRM197 2 4 2 2 2 2 2

VPC-10 | Protéine D* | 1 3|1 111 1 1 3+ 3+ 1

VPC-13 | CRM197 |22 2202222224422 2.2 2.2 2212222 2.2

VPC-15 | CRM197 | 2 22022412 2 2 2212 2 2 2
VPC-20 | CRM197 |22 2222022 224422 22| 22 221222222 2,2 2212222 22 22 2,2
VPC-21 | CRM197 4 4 404 40444 4 40 4|4 4 40444 41444
VPS-23 - 25| 25| 25 | 25 | 25 25| 25| 25| 25 | 25| 25 | 25 | 25 | 25 25 25|25 | 25| 25 | 25 | 25 25 25

*  Anatoxine tétanique pour le sérotype 18C et anatoxine diphtérique pour le sérotype 19F.

Tableau 3 Compositions détaillées des VPC-15 et VPC-20

VPC-15 VPC-20

Suspension injectable commercialisée sous la forme de seringues Suspension blanche homogeéne pour injection intramusculaire
préremplies a dose unique de 0,5 ml. Il est offert en emballages de 1 présentée dans une seringue unidose préremplie. Le vaccin est offert
ou de 10 seringues préremplies, avec ou sans aiguilles. Le capuchon et | en boites de 1 seringue unidose préremplie ou de 10 seringues

le butoir du piston de la seringue préremplie ne contiennent pas de unidoses préremplies, sans aiguilles. Le capuchon et I'embout du
latex. piston de la seringue préremplie ne contiennent pas de latex de

caoutchouc naturel.
Chaque dose de 0,5 ml contient en tout 32 pg de polysaccharides
pneumococciques (2,0 ug de chacun des polysaccharides des Chaque dose de 0,5 ml est formulée de maniére a contenir environ 2,2
sérotypes 1, 3, 4, 5, 6A, 7F, 9V, 14, 18C, 19A, 19F, 22F, 23F et 33F, et 4,0 | ug de saccharide pour chacun des sérotypes 1, 3, 4, 5, 6A, 7F, 8, 9V,

ug de polysaccharides du sérotype 6B) conjugués a 30 ug de protéine | 10A, 11A, 12F, 14, 15B, 18C, 19A, 19F, 22F, 23F et 33F, 4,4 ug de

porteuse CRM197. Chaque dose de 0,5 mL contient 125 ug saccharide pour le sérotype 6B, 51 ug de protéine vectrice CRM197,
d'aluminium (sous forme d'adjuvant de phosphate d'aluminium), 100 pg de polysorbate 80, 295 pg d'acide succinique, 4,4 mg de

20 mmol de L-histidine, 1 mg de polysorbate 20, 150 mmol de chlorure de sodium et 125 pg d'aluminium sous forme de phosphate,
chlorure de sodium et de I'eau pour injection. Vaxneuvance® ne a titre d'adjuvant.

contient pas d'agent de conservation.

Source : Merck, 2022(14) Source : Pfizer, 2022(20)
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Tableau 4 Résultats des études d'immunogénicité comparant, respectivement, le VPC-15
et le VPC-20 avec le VPC-13 chez des adultes n’ayant pas été vaccinés
préalablement avec un vaccin pneumococcique. Seuls les résultats pour les
antigénes communs sont présentés

Source Platt et coll., 2022(15) Essink et al., 2022(21)
Sérotype | OPAVPC-15 | OPA VPC-13 VPC-I:IS\;\IIOPCJ 3 | OPAVPC-20 | OPA VPC-13 VPC_';Q;\',OPC_1 3

1 256,3 322,6 0,79 123 154 0,80
3 216,2 135,1 1,60 41 48 0,85
4 1125,6 1661,6 0,68 509 627 0,81
5 4473 563,5 0,79 92 110 0,84
6A 5407,2 54245 1,00 889 1165 0,76
6B 40117 32582 1,23 1115 1341 0,83
7F 46173 5 880,6 0,79 969 1129 0,86
S\ 1817,3 22329 0,81 1456 1568 0,93
14 1999,3 2 656,7 0,75 747 747 1,00
18C 27577 2 583,7 1,07 1253 1482 0,85
19A 31943 39798 0,80 518 645 0,80
19F 1695,1 1917,8 0,88 266 333 0,80
23F 20454 17404 1,18 277 335 0,83

OPA : activité opsonophagocytaire.
2.3 Efficacite

Comme le calendrier mixte 2 VPC-10 + 1 VPC-13 et le calendrier 2+1 VPC-13 font partie des
options pour la vaccination des enfants, il est utile de présenter certaines données quant a
I'efficacité relative de ces 2 vaccins. Il est bien établi qu'un calendrier utilisant le VPC-13 offre
une meilleure protection contre les IIP causées par le sérotype 19A qu'un calendrier utilisant le
VPC-10, qui n'offre qu'une protection croisée contre ce sérotype induite par le sérotype 19F.
Dans une étude multicentrique européenne, 'efficacité combinée des calendriers VPC-13

(> 1 dose) contre les IIP causées par le 19A était de 83,2 % et seulement de 32,5 % pour les
calendriers utilisant le VPC10 (=1 dose)(26).

Au Québec, en utilisant un devis de cohorte indirecte comparant la proportion de vaccinés parmi
les cas d'lIP causés par des sérotypes vaccinaux ou non vaccinau, la protection conférée par une
dose ou plus de VPC-10 contre le sérotype 19A était de 67 % (IC95 % : 19 a 87), une valeur
légerement inférieure a celle de 73 % (IC95 % : 42 a 88) conférée par une dose ou plus de VPC-
13(27). Il existait pour le VPC-13 une tendance a une diminution de la protection avec le temps,
passant de 78 % (IC95 % : 48 a 90) moins de 12 mois apres la derniére dose a 60 % (IC95 % : -15
a 86) 12 mois ou plus apres la derniere dose. Il est également a noter que la fenétre de
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susceptibilité qui existe entre une deuxieme dose donnée vers 4 mois et un rappel donné a 12-
15 mois a été documentée pour un calendrier comportant 2+1 doses de VPC-13(28).

Le VPC-10 n’offre aucune protection contre les IIP de sérotype 3. Dans une méta-analyse,
I'estimé de la protection a court terme contre les IIP de sérotype 3 conférée par différents
calendriers utilisant le VPC-13 était de 63,5 % (1C955 : 37,3 a 89,7)(29). Les données québécoises
suggerent que cette protection contre le sérotype 3 serait de courte durée, avec des données
d'efficacité nulle plus d'un an aprés la derniere dose de VPC-13(30).

La seule étude ayant mesuré la protection conférée par un calendrier mixte comportant 2 doses
de VPC-10 et une dose de VPC-13 a été réalisée au Québec (Deceuninck G., communication
écrite). En utilisant la méthode de la cohorte indirecte, les estimés d'efficacité contre le sérotype
19A étaient les suivants : > 2 doses (VPC-10 + VPC-13) = 91 % (IC95 % : 71 a 97), 3 doses

(2 VPC-10+1 VPC-13) = 89 % (IC95 % : 61 a 97), 94 % (1C95 % : 75 a 99) moins de 12 mois apres
la derniere dose et 79 % (1C95 % : 2 a 96) 12 mois et plus apres la derniére dose. Ces valeurs ne
sont pas inférieures a celles observées pour le calendrier utilisant le VPC-13 seul : 73 % (IC95 % :
42 a 88) pour une dose ou plus, 71 % pour 2 doses ou plus, 79 % (IC95 % : 49 a 92) pour 3 doses
ou plus, 78 % (IC95 % : 48 a 90) moins de 12 mois apres la derniere dose et 60 % (IC95 % : - 16 a
86) 12 mois ou plus apres la derniere dose.

Durant les années 2018-2022 (jusqu’au 1° octobre), on a enregistré au Québec 32 cas d'lIP de
sérotype 3 chez des enfants agés de moins de 5 ans, incluant 6 cas avec un calendrier 2+1
VPC-13 et 5 cas avec un calendrier 2 VPC-10 + 1 VPC-13. Comparer les efficacités de ces

2 calendriers est difficile vu les petits nombres et les variations qui existent dans la durée de
suivi de différentes cohortes de naissance.

Nous ne disposons pas encore de données sur l'efficacité clinique des VPC-15, VPC-20 et
VPC-21. Comme ces vaccins ont été ou seront autorisés en fonction de leur immunogénicité
comparée a celle du VPS-23 et du VPC-13, il est tentant de faire des prédictions en fonction de
I'efficacité de ce dernier. Chez I'adulte, le VPC-13 a été testé dans un essai randomisé (étude
CAPITA) et la protection conférée par une dose administrée a des personnes agées de 65 ans et
plus a été de 75 % (IC95 % : 41 a 91) contre les infections invasives et de 45 % (IC95 % : 22 a 63)
contre les pneumonies non bactériémiques causées par des souches appartenant aux sérotypes
vaccinaux(31). La protection s'est maintenue durant une période d'au moins 4 ans.

Une méta-analyse de 3 études incluant I'essai CAPITA a mesuré une protection de 53 %

(IC95 % : 6 a 76) contre les hospitalisations pour une pneumonie attribuable a du pneumocoque
de sérotype 3 chez des adultes(32). Il est toutefois possible que la protection réelle sur le terrain
soit moindre. En effet, I'étude CAPITA a été réalisée aux Pays-Bas au sein d'une population en
bonne santé dans laquelle I'incidence des IIP était particulierement basse et un des critéres
d’exclusion était la présence d'une déficience immunitaire ou d'une immunodépression(31).
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Dans une étude clinique de type cohorte menée auprés de vétérans aux Etats-Unis, la fréquence
de pneumonies codées comme pneumococciques ou d’origine indéterminée a été mesurée en
comparant 3 groupes : ceux ayant regu le VPS-23, le VPC-13 ou les deux vaccins(33). La
fréquence des pneumonies était la plus élevée dans le groupe immunisé avec le VPS-23 bien
que ce vaccin couvre plus de sérotypes que le VPC-13. De maniére inattendue, la fréquence des
pneumonies était moindre dans le groupe immunisé avec le VPC-13 seul par rapport au groupe
ayant recu les 2 vaccins, avec un rapport des taux ajustés de I'ordre de 0,88. Bien que les taux
aient été ajustés pour une série de variables de confusion, on ne peut exclure I'hypothese d'une
confusion résiduelle. Il n’en reste pas moins que ces résultats ne plaident pas en faveur du
maintien d'une recommandation du VPS-23 chez les adultes alors que plusieurs vaccins
conjugués comportant un nombre élevé de sérotypes sont disponibles.

En fonction des données d'immunogénicité décrites plus haut (tableau 4), il est a prévoir que la
protection directe qui sera conférée aux enfants et aux adultes par le VPC-15 et le VPC-20 sera
du méme ordre de grandeur que celle conférée par le VPC-13 pour ce qui est des sérotypes
communs. Il n‘est pas certain que la meilleure réponse immunitaire observée pour le sérotype 3
avec le VPC-15 chez les adultes se traduise par un avantage clinique par rapport au VPC-13 ou
au VPC-20.

La tendance a des réponses sérologiques moindres que pour le VPC-13 chez les enfants, tant
avec le VPC-15 que le VPC-20, pourrait nuire a I'immunité de groupe puisque des titres en
anticorps élevés sont nécessaires pour diminuer la prévalence du portage chez les enfants qui
sont le réservoir de la transmission du pneumocoque dans la population(34).

Pour le VPC-21 destiné aux adultes, il est difficile de se prononcer actuellement puisque ce
vaccin a été essentiellement comparé au VPS-23 en termes d'immunogénicité et non au
VPC13(25). Il le sera dans des essais qui sont en cours.

2.4 Innocuité

Depuis leur mise en marché et I'administration de millions de doses, les vaccins
pneumococciques conjugués ont démontre un profil d'innocuité particulierement
favorable(35,36). Les données dont nous disposons pour le VPC-15, le VPC-20 et le VPC-21
proviennent d'essais de phases 1/2/3(14,20,25). Les données sur l'innocuité du vaccin VPC-15
ont été recueillies chez des enfants agés de 6 semaines ou plus qui ont recu de fagon
concomitante d'autres vaccins de la petite enfance sans qu'il n'y ait de probleme soulevé. Chez
les adultes, les fréquences des réactions rapportées a la suite de I'administration des vaccins
VPC-15 ou VPC-20 sont similaires a celles rapportées avec le vaccin VPC-13. Les réactions
observées avec le vaccin VPC-21 chez des adultes sont similaires a celles observées avec le
vaccin VPS-23. Aucune réaction grave n'a été imputée a ces trois vaccins durant les essais.
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2.5 Coadministration

Le VPC-15 coadministré avec un vaccin influenza inactivé quadrivalent n'a pas entrainé de
réponse considérée comme inférieure au seuil prédéterminé(37). Toutefois, pour une majorité
des composantes, les titres OPA mesurés aprés une coadministration étaient inférieurs a ceux
observés lors d'une administration séparée, avec une infériorité statistiquement significative
pour les sérotypes 1, 5, 7F, 18C, 19A, 22F et 33F.

Chez I'enfant, les résultats de plusieurs études n‘ont pas mis en évidence de perte substantielle
d'immunogénicité lors de la coadministration du VPC-15 avec des vaccins dirigés contre la
diphtérie, le tétanos, la coqueluche, la poliomyélite, I'népatite A et B, I'Haemophilus influenzae
de type b, la rougeole, la rubéole, les oreillons, la varicelle et le rotavirus(14).

Chez I'adulte, le VPC-20 coadministré avec un vaccin influenza inactivé quadrivalent a généré
des titres OPA systématiquement plus faibles que lors d'une administration séparée, bien que le
seuil de non-infériorité ait été respecté(38). Par contre, la coadministration du VPC-20 avec le
vaccin BNT162b2 contre la COVID-19 n’a pas mis en évidence d'interférence substantielle(39).

Les résultats quant a la coadministration du VPC-15 ou du VPC-20 avec un vaccin influenza
inactivé chez les adultes vont dans le sens d'une réponse immunitaire moindre que lors d'une
administration séparée des vaccins. On sait, par ailleurs, que ces deux nouveaux vaccins
pneumococciques sont moins immunogenes que le VPC-13, qui était lui-méme moins
immunogene que le VPC-7(40). Il apparait malgré tout acceptable de coadministrer le VPC-15
ou le VPC-13 avec un vaccin influenza inactivé lorsque I'occasion se présente.

2.6 Administration séquentielle d'un vaccin conjugué et d'un vaccin
polysaccharidique

L'administration d'un vaccin conjugué suivie d'un vaccin polysaccharidique avec un court
intervalle pourrait limiter I'ampleur de la réponse immunitaire. Dans un essai randomisé, un
groupe d'adultes agés de 50 ans ou plus n'ayant jamais recu de vaccin pneumococcique a regu
une dose de VPC-13 suivie d'une dose de VPS-23 huit semaines plus tard(41). Les titres
géométriques moyens de l'activité osponophagocytaire dirigée contre les 12 antigenes
communs aux deux vaccins ont été mesurés juste avant I'administration du VPS-23 et un mois
plus tard (tableau 5). De maniére surprenante, une augmentation des titres n'a été constatée
que pour 2 sérotypes (18C, 22F), aucun changement dans les titres pour 3 sérotypes (4, 9V, 19F)
et une diminution des titres pour 7 sérotypes (1, 3, 5, 7F, 6B, 14, 19A). L'émoussement de la
réponse était surtout marqué pour le sérotype 5 avec un ratio des titres avant/apres VPS-23 de
0,57. Un tel phénomene n'a pas été constaté dans un autre bras de I'essai pour lequel le VPS-23
était administré 26 semaines apres le VPC-13. Dans ce cas de figure, une augmentation des
titres était observée pour I'ensemble des sérotypes communs avec des ratios compris entre 1,19
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et 21,73. Une augmentation des titres en anticorps pour I'ensemble des 12 sérotypes communs
a également été constatée dans un autre essai au cours duquel des adultes agés de 50 ans et
plus ont recu une dose de VPC-15 suivie un an plus tard par une dose de VPS-23(16).

Tableau 5 Titres moyens géométriques (TMG) de l'activité osponophagocytaire (OPA)
avant et un mois apres I'administration du VPS-23 chez des adultes vaccinés
avec le VPC-13(41)

VPC-13 + VPS-23, intervalle de VPC-13 + VPS-23, intervalle de

Sérotype 8 semaines : 26 semaines :
OPATMG | OPATMG Ratio OPATMG | OPATMG Ratio

pré-VPS-23 | post-VPS-23 | post/pré | pré-VPS-23 | post-VPS-23 | post/pré

1 100,7 81,7 0,81 18,9 43,4 2,30
3 52,8 43,4 0,82 9,2 32,8 3,57
4 1075,7 10793 1,00 788,4 1 060,0 1,34
5 350,5 198,6 0,57 65,6 177,3 2,70
6A 39453 4 439,1 1,13 1152,9 17827 1,55
6B 2 154,2 1956,9 0,91 1125,1 1343,6 1,19
7F 3830,5 2 250,8 0,59 770,7 12484 1,62
9%V 1555,6 14723 0,95 806,5 11348 1,41
14 24170 2 106,8 0,87 13739 1963,3 1,43
18C 1890,8 21019 1,11 691,1 1125,6 1,63
19A 21023 17858 0,85 806,3 1256,1 1,56
19F 10394 1051,0 1,01 2289 880,8 3,85
22F 116,4 1766,3 15,17 45,2 982,1 21,73
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3 CONSIDERATIONS ECONOMIQUES

3.1 Cout-efficacité de différents calendriers de vaccination

Une évaluation économique de I'utilisation du VPC-15 ou du VPC-20 chez les adultes a été
réalisée par I'’Agence de santé publique du Canada et les résultats seront bient6t publiés. Dans
le modele, la référence est une vaccination avec le VPS-23, tel que recommandé actuellement au
Canada. Différents scénarios ont été considérés avec des analyses de sensibilité. Dans la plupart
des simulations, une vaccination de routine avec le VPC-20 a I'age de 65 ans était plus colt-
efficace qu’une vaccination de routine avec le VPC-15, que ce dernier soit suivi ou non d'une
dose de VPS-23. Une vaccination de routine avec le VPC-20 au lieu du VPS-23 a I'age de 65 ans
ne réduirait pas les colts mais resterait, en fonction du prix de vente attendu du nouveau vaccin,
en dega d'un seuil de 25 000 $/QALY pour une majorité des simulations.

Les analyses de sensibilité incluant une diminution uniforme de l'incidence des IIP sans
remplacement, faisant suite a la vaccination des enfants, augmentaient la valeur des indices
coUt-efficacité mais ne modifient pas la hiérarchie entre les 2 vaccins. Toutefois, des scénarios
comportant une diminution de l'incidence de certains sérotypes vaccinaux (c'est-a-dire les
VPC-15-non VPC-13 ou VPC-20-non VPC-13) avec une augmentation d'autres sérotypes
vaccinaux (c'est-a-dire les sérotypes 3, 19A et 19F plus résistants), ainsi qu'une augmentation de
I'incidence des sérotypes non vaccinaux a la suite de |'utilisation du VPC-15 ou du VPC-20 chez
les enfants n'ont pas été considérés. Il est établi que les principaux déterminants du codt-
efficacité d'un programme de vaccination contre le pneumocoque sont les effets indirects qui
combinent I'immunité de groupe et le remplacement(42).

Une autre évaluation économique a été réalisée dans le contexte des Etats-Unis(43). Les
principales conclusions étaient les suivantes : (i) le VPC-20 administré a I'age de 50 ou 65 ans
serait co(t-efficace dans la plupart des scénarios, (ii) le VPC-15 administré a I'age de 50 ou

65 ans ne le serait que dans un nombre plus restreint de scénarios, (iii) ajouter le VPS-23 au
VPC-15 ou au VPC-20 ne procurerait que des bénéfices modestes pour un cot élevé, (iv) si le
VPC-20 était utilisé chez les enfants, il est probable que I'utilisation du VPC-20 chez les adultes
ne serait plus aussi efficiente a long terme.

Il existe des preuves d'une association entre la survenue d'une pneumonie et une augmentation
a court et long termes du risque de maladie cardiovasculaire(44). Une autre étude en Alberta a
mis en évidence une surmortalité de toutes causes chez les personnes ayant fait une IIP avec un
suivi de 4 ans en moyenne(45). Une méta-analyse récente d'études observationnelles a mis en
évidence une association entre une vaccination avec un vaccin pneumococcique
polysaccharidique et une diminution du risque de survenue d'un infarctus aigu du myocarde
(IAM) et de déces(46). Connaissant le co(t de prise en charge et du suivi des IAM, les décés et
les séquelles associées a des pertes de qualité de vie, I'inclusion de cette hypothése dans une
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analyse économique entrainerait des résultats beaucoup plus favorables a une vaccination des
adultes.

Nous ne disposons pas a ce jour d'évaluation économique indépendante ayant déterminé a
partir de quels colits marginaux un programme pédiatrique utilisant le VPC-13, le VPC-15 ou le
VPC-20 serait le plus intéressant dans un contexte canadien.

3.2 Impact budgétaire de différents calendriers

Actuellement, le co(t des vaccins nécessaires a la vaccination des enfants avec un calendrier
mixte comportant du VPC-10 (2 ou 3 doses) et du VPC-13 (une dose) est d'environ 13 millions
de dollars pour chaque cohorte d’environ 85 000 naissances. Le remplacement de ces vaccins
par du VPC-15 ou du VPC-20, sans rattrapage, augmenterait la facture a 20 ou 25 millions pour
un prix d'achat unitaire, respectivement, de 80 $ ou 100 $. Le co(t additionnel se situerait donc
entre 7 et 12 millions.

Chez les adultes, il faut distinguer la vaccination de routine d'une cohorte d'environ 130 000
personnes qui atteint chaque année I'age de 65 ans, le rattrapage pour toute la population agée
de 65 ans et plus (1,75 million) et la vaccination des personnes agées entre 18 et 64 ans qui ont
un risque accru d’'infections invasives a pneumocoque. Le tableau 6 détaille les colts d'un
programme de vaccination de routine des personnes qui atteignent I'age de 65 ans en fonction
d’'une couverture vaccinale variant entre 40 % et 60 % et un coGt unitaire du vaccin variant entre
60 $ et 100 $. La dépense annuelle serait comprise entre 3,2 et 7,8 millions de dollars.

La deuxieme partie du tableau détaille le colt d'une offre de vaccination a toutes les personnes
agées de 65 ans et plus ayant ou non déja regu un vaccin pneumococcique. Le budget
nécessaire pourrait varier entre 32 et 105 millions $ et s'étaler sur une période comprise entre

2 et 5 ans en fonction de la vitesse du rattrapage. L'impact budgétaire de la vaccination des
personnes a risque élevé agées entre 18 et 64 ans n'a pas été estimé a ce jour. |l apparait que les
montants en jeu sont de loin supérieurs a ce qui est investi habituellement pour I'achat des
doses de VPS-23 pour I'ensemble des besoins au Québec, soit environ 3,5 millions $ par an
(information communiquée par le MSSS).
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Tableau 6 Montants nécessaires (en millions $) pour I'achat de vaccins pneumococciques
15 ou 20-valent pour un programme de vaccination des adultes agés de 65 ans
et plus en fonction de la couverture vaccinale et du prix du vaccin.

Couverture vaccinale Cot du vaccin par dose
60 $ 80% 100 $
Vaccination de routine’
40 % 1,6 2,1 2,5
50 % 2,0 2,6 3.3
60 % 23 3.1 3.9
Rattrapage?
30 % 31,5 42,0 52,5
40 % 42,0 46,0 70,0
50 % 52,5 70,0 87,5
60 % 63,0 84,0 105,0

T 130 000 personnes par an atteignant I'age de 65 ans.
21,75 million de personnes.
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4 ACCEPTABILITE DES VACCINS

Chez I'enfant, les vaccins pneumococciques conjugués ont été tres bien acceptés depuis leur
introduction dans le programme québécois de vaccination en 2004(47). Malgré plusieurs
changements de vaccins, les couvertures (3 doses ou plus a I'age de 2 ans) sont restées entre
93 % et 97 % dans les enquétes(48). Il est prévisible que des couvertures élevées se
maintiendront advenant l'introduction de nouveaux vaccins sans rattrapage.

Chez les adultes, par contre, les couvertures vaccinales sont toujours restées en deca des
objectifs. La derniére enquéte montrait que chez les personnes ayant atteint 'age de 65 ans en
2019, 38 % avaient été vaccinées contre le pneumocoque et ce pourcentage était de 60 % pour
I'ensemble des personnes agées de 65 ans et plus(49). Parmi les personnes agées de 65 ans et
plus vaccinées, 60 % avaient recu leur vaccin depuis plus de 5 ans. Chez les personnes agées
entre 18 et 64 ans avec une maladie chronique, la proportion de personnes vaccinées n'était que
de 29 %. Il existait un lien entre la vaccination contre le pneumocoque et la vaccination contre la
grippe saisonniere. Le fait d'avoir recu une recommandation émanant d'un professionnel de la
santé avait un impact positif significatif sur la vaccination contre le pneumocoque chez les
personnes ciblées par le programme.

Advenant le remplacement du VPS-23 par le VPC-15 ou le VPC-20 pour la vaccination des
personnes a risque élevé d'infection a pneumocoque du fait de I'age ou de la présence d'une
condition médicale, il sera indispensable de mettre sur pied une campagne de promotion
spécifique visant, a la fois, les professionnels de la santé et les personnes ciblées par la
vaccination. Une telle campagne sera facilitée par le fait que les vaccins conjugués sont plus
performants en termes de niveau et durée de protection que les vaccins polysaccharidiques.
Obtenir une couverture vaccinale élevée dans la population adulte serait important, car on ne
peut exclure I'hypothése que la vaccination des enfants avec le VPC-15 ou le VPC-20 plutot
qu'avec les vaccins actuels se traduise par une augmentation de la circulation des sérotypes les
moins sensibles aux anticorps vaccinaux.
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5 CONFORMITE DU PROGRAMME

Aux Etats-Unis, le Advisory Committee on Immunization Practices (ACIP) recommande pour les
adultes agés de 65 ans et plus une dose de VPC-20 ou une dose de VPC-15 suivie d'une dose de
VPS-23, les deux options étant colt-efficaces(50). La méme recommandation existe pour les
personnes agées de 18 a 64 ans qui ont un risque élevé d'lIP.

La recommandation du CCNI pour la vaccination des adultes n'est pas encore disponible, mais
I'orientation est une utilisation préférentielle du VPC-20 chez ces derniers. Ce comité n'a pas
encore abordé les interactions possibles entre les programmes pour enfants et ceux pour
adultes. Dans la majorité des autres pays, les comités d’'experts n‘ont pas encore formulé de
recommandations sur l'utilisation des nouveaux vaccins pneumococciques conjugués.
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6 CONSIDERATIONS ETHIQUES

Idéalement, offrir les vaccins les plus efficaces rapidement et simultanément au plus grand
nombre de personnes ayant un risque élevé d'infection a pneumocoque serait conforme aux
principes de bienfaisance, d'utilité et d'équité(51). Malheureusement, un tel scénario pourrait se
buter a un obstacle budgétaire conduisant au report sine die de toute décision en ce sens.

De ce fait, il serait préférable d'opter pour une stratégie réaliste conduisant a une mise en ceuvre
progressive d'un programme complet et efficient sur un horizon de quatre a cinqg années. Un
programme visant les adultes n‘aurait quasiment aucun impact sur le risque de maladie chez les
enfants. Par contre, un programme visant les enfants aurait rapidement un impact dans
I'ensemble de la population et se traduirait par une diminution progressive du risque d'infection
causée par les sérotypes inclus dans les nouveaux vaccins et ne figurant pas dans le VPC-13. Une
telle stratégie serait donc conforme au principe d'équité intergénérationnel selon lequel on doit
tendre a I'égalité dans la répartition du bien-étre entre les générations(52).
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7 EVALUATION ET QUESTIONS DE RECHERCHE

Tout nouveau programme ou modification substantielle d'un programme se doit d'étre évalué.
Le Registre de vaccination du Québec, les enquétes sur les couvertures vaccinales chez les
enfants et les adultes, le Registre des maladies a déclaration obligatoire, le systéme de
surveillance des infections invasives & pneumocoque par les laboratoires et le fichier MED-ECHO
sur les hospitalisations sont des outils permettant de telles évaluations(4-6). Le raccordement de
ces différentes sources de données devrait permettre une évaluation fine de l'incidence des IIP
en fonction du sérotype, de I'age et du statut vaccinal. De telles analyses devraient
théoriquement permettre de dissocier chez les adultes ce qui est dii a la protection directe
conférée par une vaccination récente de I'effet indirect de la vaccination des enfants. La validité
de telles analyses repose sur la validité des données du registre provincial concernant la
vaccination des adultes contre le pneumocoque et éventuellement l'influenza, ce qui reste a
démontrer.

[l est tres probable que la protection conférée par une dose de vaccin pneumococcique
conjugué donnée a des adultes s'érode au cours du temps et qu'une revaccination apres 10 ou
15 ans doive étre considérée. Ce phénomene d'érosion de la protection pourrait étre plus
marqué chez les personnes ayant une déficience immunitaire. Une priorité de recherche
consistera a documenter I'évolution de la protection, afin de déterminer le moment a partir
duquel une revaccination serait nécessaire.
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8 STRATEGIES D'IMPLANTATION

8.1 Dynamique de l'immunité collective et du remplacement

L'introduction d'un nouveau vaccin conjugué dans le calendrier d'immunisation des jeunes
enfants entraine une perturbation de la niche écologique du Streptococcus pneumoniae
caractérisée par 2 phases(53). La premiére consiste en une diminution de la circulation des
sérotypes vaccinaux (I'immunité collective) et I'émergence de sérotypes non vaccinaux (le
remplacement) conduisant a une augmentation de la diversité des sérotypes retrouvés au
niveau du portage rhinopharyngé. La seconde est caractérisée par la dominance progressive des
clones de remplacement les plus adaptés pour un nouvel équilibre dans une moindre diversité
sérotypique. Ces modifications dans la composition du réservoir se traduisent par une
diminution de l'incidence des infections invasives et non invasives causées par des sérotypes
vaccinaux dans I'ensemble de la population et une augmentation de l'incidence des infections
attribuables a certains sérotypes non vaccinaux.

La péeriode de temps nécessaire a I'obtention d'un nouvel équilibre est conditionnée par
différents facteurs incluant la strate d'age observée, la distribution des sérotypes avant
I'introduction du nouveau vaccin, le fait que cette introduction se fasse avec ou sans rattrapage
et la rapidité de celui-ci ainsi que la couverture vaccinale atteinte chez les enfants(54). Il faut
généralement attendre 6 ans pour qu’'un nouvel équilibre soit atteint, mais cela peut varier entre
3 et 9 ans(53-55). Il est a noter que si la diminution des sérotypes vaccinaux est assez prévisible,
I'ampleur et la nature du remplacement le sont beaucoup moins, surtout chez les adultes(56).
Ainsi, suite a I'introduction du VPC-7, un faible niveau de remplacement a été observé chez les
adultes aux Etats-Unis(57), un remplacement modéré au Royaume-Uni(58) et un remplacement
complet au Québec(59). De ce fait, il sera nécessaire d'attendre plusieurs années pour évaluer de
maniere precise |'impact final d'un changement dans le calendrier vaccinal des enfants.
Toutefois, les tendances observées durant les premieres années dans l'incidence des infections
invasives par sérotype chez les adultes permettront de faire certaines prédictions en autant que
les changements de pratique au niveau du diagnostic et de la surveillance soient minimes.

8.2 Seéquence d'introduction

Offrir rapidement des vaccins conjugués de nouvelle génération aux enfants et adultes les plus a
risque d’'infection est une premiere priorité. Les personnes immunodéprimées et celles ayant
une asplénie anatomique ou fonctionnelle sont le plus a risque. L'impact budgétaire d'une telle
mesure devrait étre modeste.
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Dans les 2 régions nordiques du Québec (RSS 17 et 18), le risque d'lIP et de pneumonie acquise
dans la communauté est beaucoup plus élevé que dans les autres régions(60). L'introduction des
nouveaux vaccins conjugués devrait donc étre accélérée dans ces deux régions. La structure
démographique, la distribution des comorbidités et I'espérance de vie y sont tres différentes de
celles du reste du Québec(61). En conséquence, I'age auquel un vaccin conjugué devrait étre
systématiquement offert aux adultes devrait étre avant I'age de 65 ans comme actuellement.
Une proposition serait de |'offrir a I'age de 50 ans avec un rattrapage pour les personnes agées
de plus de 50 ans.

Pour les autres régions du Québec, 3 scénarios d'introduction des nouveaux vaccins conjugués
sont possibles : (i) une introduction simultanée chez les enfants et les adultes, (ii) une
introduction chez les adultes et ensuite, chez les enfants, (iii) une introduction chez les enfants et
par la suite, chez les adultes. Les avantages et inconvénients de ces trois stratégies sont résumés
dans le tableau 7.

Idéalement, une introduction simultanée des nouveaux vaccins chez les enfants et les adultes
serait la solution a privilégier au nom de I'efficacité et de I'équité. Toutefois I'impact budgétaire
d'un tel scénario est considérable, sachant que I'équité incite a offrir une vaccination a toutes les
personnes agées de 65 ans et plus qui n'auraient pas recu le VPS-23 récemment. Par ailleurs,
I'induction rapide d'une nouvelle immunité de groupe lorsque I'immunisation des enfants avec
un nouveau vaccin sera implantée pourrait rendre cette stratégie peu efficiente. Cette approche
pourrait compliquer I'évaluation des bénéfices directs de la vaccination des adultes par rapport
aux bénéfices indirects associés a la vaccination des enfants. Finalement, si une telle réévaluation
remettait en question le bien-fondé de la vaccination des adultes comme cela fut le cas aux
Etats-Unis et conduisait & une recommandation en faveur d'un vaccin comportant moins de
sérotypes, des probléemes d'acceptabilité sont a prévoir(62).

Comme les nouveaux vaccins conjugués ont été autorisés chez les adultes avant de I'étre pour
les enfants au Canada, une introduction séquentielle débutant par les adultes parait étre une
démarche logique. Cela est déja fait aux Etats-Unis et pourrait se concrétiser dans d'autres
provinces et territoires canadiens a la suite de la recommandation du CCNI qui devrait étre
prochainement publiée. Un tel scénario a I'avantage d'offrir rapidement un maximum de
bénéfices pour les adultes tout en ayant un impact budgétaire légerement plus faible que le
scénario impliquant I'introduction simultanée des nouveaux vaccins chez les enfants et chez les
adultes. Toutefois, I'impact budgétaire du rattrapage pour I'ensemble de la population agée de
65 ans ou plus restera considérable. L'induction rapide d’'une nouvelle immunité de groupe par
I'immunisation des enfants avec un nouveau vaccin pourrait aussi rendre cette stratégie peu
efficiente. Présentement, la recommandation du CIQ en faveur de I'implantation d'un
programme d'immunisation des adultes contre le zona n'a pas encore été implantée(63). |l
pourrait donc exister un contexte de compétition budgétaire entre I'immunisation contre le zona
ou contre les infections pneumococciques. Comme dans le scénario précédent, il est finalement
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a craindre que l'introduction d'un programme de vaccination systématique des adultes avec un
vaccin pneumococcique particulier rende difficile toute nouvelle évaluation économique une fois
la vaccination des enfants avec un nouveau conjugué bien implantée.

Débuter par l'introduction des nouveaux vaccins conjugués chez les enfants aurait I'avantage
d'un impact budgétaire limité, car aucun rattrapage n’est a prévoir. Le colt supplémentaire ne
serait que celui de la différence entre les vaccins actuels et les nouveaux vaccins pour une
cohorte de naissances a la fois. Il est a prévoir qu'un tel programme entrainera rapidement une
diminution de I'incidence des infections causées par les sérotypes couverts par le nouveau
vaccin qui n'étaient pas couverts par le VPC-13 et ce, dans I'ensemble de la population. Apres
quelques années, il serait alors possible d'envisager I'implantation d'une vaccination
systématique des adultes de 65 ans et plus en utilisant le vaccin le plus adapté et qui pourrait
étre le VPC-15, le VPC-20 ou le VPC-21, puisque ce dernier inclut des sérotypes différents. Un tel
scénario serait facilité par le maintien temporaire de I'offre de vaccination avec le VPS-23 a I'age
de 65 ans. Advenant une forte recommandation du CCNI pour une vaccination des adultes avec
le VPC-20 ou avec le VPC-15 associé au VPS-23, des enjeux de communication seront a prévoir
au nom du non-respect temporaire de I'équité et de la bienfaisance envers les adultes.

8.3 Disponibilités des vaccins

Le VPC-15 et le VPC-20 sont actuellement autorisés pour les adultes au Canada et devraient étre
commercialisés et disponibles pour des contrats publics des 'automne 2022. Une autorisation
pour un usage chez les enfants du VPC-15 est également accordée et pourrait |'étre pour le
VPC-20 dans le courant de I'année 2023. Les données disponibles sur I'innocuité du VPC-15 et
du VPC-20 lorsqu’administrés aux enfants sont rassurantes(14,20) et cela s'ajoute a un historique
particulierement favorable pour I'ensemble des vaccins pneumococciques conjugués(35). Une
utilisation temporaire du VPC-15 chez des enfants en attendant une autorisation du VPC-20 en
2023 serait donc envisageable. Des informations obtenues du fabricant laissent entendre que le
VPC-21 pourrait étre soumis pour autorisation a Santé Canada des 2025-2026 et pourrait
bénéficier d'une évaluation accélérée.

8.4 Choix des vaccins

Chez les enfants, I'efficacité d'un calendrier mixte 2 VPC-10 + 1 VPC-13 est pratiquement
équivalente a celle d'un calendrier 2+1 VPC-13. Passer du calendrier mixte au calendrier 2+1
VPC-13 ne serait justifiable que si le prix auquel est offert le VPC-13 se rapproche fortement de
celui du VPC10.
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En supposant qu’avec la fin des mesures populationnelles associées a la pandémie de COVID-19,
la situation épidémiologique des autres infections respiratoires se normalise, le VPC-20 pourrait
étre un meilleur choix que le VPC-15 pour la vaccination des enfants. Durant la période pré-
COVID-19 allant de 2015 a 2019, 12 des 49 cas d'lIP (24 %) chez des enfants agés entre 3 et 12
mois ont été causés par des souches de sérotypes 10A, 15B et 8 qui figurent dans le VPC-20
mais non dans le VPC-15. Dans ce groupe d'age, le sérotype 15A a causé des méningites. Une
décision en ce sens devrait étre considérée lorsque les données d'immunogénicité d'un
calendrier 2+1 VPC-20 seront disponibles et en fonction d'un différentiel de prix modéré entre
le VPC-15 et le VPC-20.

Une option intéressante consisterait a introduire le VPC-15 durant une courte période en
attendant I'autorisation pédiatrique du VPC-20 et en utilisant un calendrier 2+1 VPC-15. Ce
nouveau vaccin offrirait une protection plus large aux enfants en couvrant les sérotypes 22F et
33F, responsables de 23 % des infections invasives chez ces derniers. Le différentiel de prix entre
le calendrier mixte actuel et un calendrier 2+1 VPC-15 devrait étre un critére pour choisir cette
solution. L'alternative consisterait a maintenir le calendrier mixte 2 VPC-10 + 1 VPC-13 jusqu’a
I'autorisation pédiatrique du VPC-20 et une évaluation positive de ce dernier, afin d'éviter trop
de changements de calendrier.

Advenant l'utilisation du VPC-15 ou du VPC-20 chez les enfants, un effet d'immunité de groupe
devrait se manifester rapidement dans I'ensemble de la population comme cela a été constaté
précédemment avec les autres vaccins pneumococciques conjugués. La diminution de
I'incidence des infections causées par les sérotypes couverts par ces nouveaux vaccins et non
par le VPC-13 sera accompagnée par un remplacement dont I'ampleur et la nature sont difficiles
a prévoir. Il serait alors plausible que les infections pneumococciques résiduelles et évitables
chez les adultes soient principalement causées par les sérotypes les moins sensibles aux
anticorps générés par les vaccins, a savoir les sérotypes 3, 19A et 19F(64). Si cela se produisait, il
serait alors judicieux d'offrir le VPC-15 aux adultes, un vaccin qui parait Iégerement plus
immunogene que le VPC-20 pour le sérotype 3 et qui pourrait étre moins dispendieux.
Advenant la disponibilité du VPC-21 en 2025-2026, il serait judicieux de passer directement a ce
vaccin pour les adultes vu sa composition tres différente de celle des vaccins conjugués utilisés
chez les enfants et donc son utilité potentiellement plus élevée. Les considérations économiques
devront bien évidemment intervenir dans le choix des vaccins a offrir aux adultes.

Le tableau 7 énumere les avantages et désavantages respectifs de 3 scénarios d'introduction des
nouveaux vaccins pneumococciques conjugués.
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Tableau 7 Avantages et désavantages de trois stratégies d’introduction des nouveaux
vaccins pneumococciques conjugués

Introduction simultanée Introduction chez Introduction chez
adultes et enfants les adultes d’abord les enfants d’abord
Avantages Avantages Avantages
* Impact sanitaire rapide et * Impact sanitaire rapide chez les | ® Impact sanitaire rapide chez les
maximal adultes si rattrapage enfants
¢ Simplification de la gestion * Impact budgétaire plus faible * Impact budgétaire faible
des produits si un seul par rapport a une introduction | « Nouvelle évaluation
vaccin est utilisé simultanée chez les adultes et économique simplifiée du
* Maximise la bienfaisance et les enfants programme pour les adultes
I'équité * Conformité avec les stratégies aprés quelques années
* Acceptabilité maximale qui seront vraisemblablement | o Effets indirects de la
adoptées dans les autres vaccination des enfants sur la
provinces maladie adulte.
Désavantages Désavantages Désavantages
* Impact budgétaire * Impact budgétaire plus élevé * Iniquité pour les adultes
considérable qui risque de que par rapport a une pendant quelques années
retarder I'implantation introduction chez les enfants o Non-conformité avec les
* Nouvelle évaluation d'abord stratégies qui seront
économique du programme | * Nouvelle évaluation vraisemblablement adoptées
pour les adultes difficile économique du programme dans les autres provinces
apres quelques années pour adulte sera difficile aprés | « Complication de la gestion
* Faible acceptabilité d'un qu’un nouveau calendrier ait avec différents produits utilisés
possible changement pour ete implanté pour les enfants pour les enfants et adultes
un vaccin contenant moins * Faible acceptabilité d'un
de sérotypes pour les possible changement pour un
adultes vaccin contenant moins de
e Moindre utilité de la sérotypes pour les adultes
vaccination adulte si la * Iniquité pour les enfants durant
vaccination des enfants crée quelques années
un phénomeéne de * Complication de la gestion
remplacement avec différents produits utilisés
pour les enfants et les adultes
* Moindre utilité de la
vaccination adulte si la
vaccination des enfants crée un
phénomene de remplacement
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9 RECOMMANDATIONS

Le CIQ a discuté des différents scénarios d'introduction des vaccins VPC-15 et VPC-20. Les
recommandations suivantes ont été approuvées a I'unanimité en date du 14 octobre 2022.

9.1 Recommandation générale

Compte tenu de la protection indirecte conférée aux adultes par un programme de vaccination
contre le pneumocoque chez les enfants, le Comité sur I'immunisation du Québec (CIQ)

recommande de prioriser un programme avec les nouveaux vaccins pneumococciques, VPC-15
et ou VPC-20, chez les jeunes enfants par rapport a leur utilisation dans un programme adulte.

9.2 Recommandations spécifiques pour les enfants

e Pour les jeunes enfants ayant un risque faible d'lIP, le calendrier comportant 2+1 doses de
vaccin pneumococcique conjugué devrait étre conservé. Pour ceux ayant un risque élevé de
complications, le calendrier comportant 3+1 doses devrait aussi étre conserve.

e Un programme de vaccination avec le VPC-15 seul pourrait étre initié rapidement étant
donné I'homologation de ce produit a partir de I'age de 6 semaines. Par rapport au calendrier
actuel, un tel programme ajouterait notamment une protection contre les sérotypes 22F et
33F qui représentent 23 % des sérotypes en circulation chez les enfants. Le CIQ recommande
d'utiliser le VPC-15 si un contrat peut étre négocié a court terme et que la différence de prix
par rapport au calendrier actuel est raisonnable. Si cela n'est pas possible, I'alternative
consisterait a conserver le calendrier mixte VPC-10 + VPC-13 jusqu’a l'autorisation
pédiatrique du VPC-20 et une éventuelle évaluation positive de ce dernier.

e L'utilisation d'un calendrier comportant le VPC-13 seul est une option qui offre peu
d'avantages par rapport au calendrier mixte actuel.

e Laséquence d'introduction des nouveaux vaccins conjugués chez les enfants devrait tenir
compte de l'efficacité relative des différents calendriers mais aussi du colt des différents
vaccins et des contraintes logistiques liées a des changements.

e Puisque l'autorisation pédiatrique du VPC-20 est envisageable dés 2023, il conviendrait de
négocier des contrats a court terme pour I'utilisation du VPC-15 chez les enfants ou pour le
maintien du calendrier mixte VPC-10 + VPC-13.

e Tant que le vaccin VPC-20 ne sera pas autorisé pour les moins de 18 ans, il apparait pertinent
de poursuivre l'utilisation du VPS-23 en complément du VPC-15 ou du VPC-13 pour les
jeunes agés de 2 a 17 ans a risque élevé de complications associées a une condition autre
gu’une immunodépression ou une asplénie. Un intervalle d'au moins 6 mois devrait étre
respecté entre I'administration d'un vaccin pneumococcique conjugué et le VPS-23, afin
d'améliorer I'ampleur de la réponse immunitaire. Si une personne recevait le VPS-23 plus tot
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(entre 4 semaines et 6 mois apres un vaccin conjugué), la dose pourrait tout de méme étre
considérée valide et n'aurait pas a étre redonnée.

e Pour les enfants et adolescents agés de moins de 18 ans avec une immunodépression ou
avec une asplénie anatomique ou fonctionnelle, I'utilisation du VPC-20 seul est déja
recommandée(2).

e |l est a noter que le CIQ ne recommande pas de programme de rattrapage avec le VPC-15 ou
le VPC-20 pour les enfants ayant déja débuté leur vaccination avec le VPC-10 ou le VPC-13.

9.3 Recommandations spécifiques pour les adultes

e Le CIQ recommande d’envisager l'implantation d'un programme de vaccination avec le
VPC-20 seul ou le VPC-15 associé au VPS-23 pour les adultes de 65 ans et plus et les adultes
agés de 50 a 64 ans avec un facteur de risque tel que défini dans le Protocole d'immunisation
du Québec (voir tableau en annexe). Le choix du vaccin conjugué pour les adultes et les
modalités d'utilisation devront se faire en fonction des données épidémiologiques et du colt
relatif des 2 calendriers une fois I'implantation décidée. En attendant, I'offre du VPS-23
devrait étre maintenue telle que définie dans le PIQ.

e Des maintenant, |'utilisation du VPC-20 seul ou du VPC-15 associé au VPS-23 devrait étre
encouragée pour les adultes qui veulent se protéger. Le CIQ croit préférable de favoriser
I'utilisation du VPC-20 qui couvre davantage de sérotypes et pour lequel I'administration
subséquente d'une dose de VPS-23 n'est pas nécessaire. En effet, la protection
supplémentaire qui serait conférée par le VPS-23 en complément du VPC-20 serait tres
modeste en plus d'étre de courte durée.

e Pour les personnes immunodéprimées ou ayant une asplénie anatomique ou fonctionnelle,
les recommandations déja émises devraient s'appliquer(2).

e Le CIQ recommande un intervalle d'au moins 6 mois entre |'administration de tout vaccin
conjugué contre le pneumocoque et le VPS-23. Si une personne recevait le VPS-23 plus tot
(entre 4 semaines et 6 mois apres un vaccin conjugué), la dose pourrait tout de méme étre
considérée valide et n'aurait pas a étre redonnée.

e Pour les adultes qui ont déja recu le VPC-13 ou le VPS-23 dans le passé, le CIQ recommande
un délai d'au moins 1 an avant d’administrer le VPC-15 ou le VPC-20. Lorsque le VPC-15 est
utilisé, il n'est pas nécessaire d'administrer une dose de VPS-23 si un tel vaccin
polysaccharidique a déja été recu dans le passé.
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10 CONCLUSIONS

Les recommandations de cet avis sont émises en fonction de I'épidémiologie actuelle des
infections pneumococciques et des vaccins autorisés. Elles seront nécessairement revues a
moyen terme étant donné I'élargissement prévisible des indications du VPC-20 et de I'arrivée
prochaine d'un nouveau vaccin 21-valent (VPC-21). Il sera par ailleurs essentiel d'évaluer en
continu l'impact des changements apportés au programme de vaccination contre le
pneumocoque afin d'adapter les recommandations au besoin.
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ANNEXE1  LISTE DES CONDITIONS ASSOCIEES A UN RISQUE
ELEVE D'INFECTIONS INVASIVES A PNEUMOCOQUE

Risque tres élevé

e Immunodépression congénitale ou acquise.

e Asplénie anatomique ou fonctionnelle.

Risque éleveé

e Maladie pulmonaire (ex. : fibrose kystique, bronchite chronique, emphyseme, dysplasie
bronchopulmonaire).

e Asthme assez grave pour nécessiter un suivi médical régulier ou des soins hospitaliers chez
les personnes agées de 50 ans et plus (chez les moins de 50 ans, I'asthme n'est pas une
indication a moins qu'il ne soit accompagné d’'une bronchite chronique, d'un emphyséme ou
d'une corticothérapie systémique de longue durée).

e Maladie cardiaque (ex. : insuffisance cardiaque, cardiomyopathie, cardiopathie cyanogene).
e Maladie hépatique (ex. : alcoolisme, porteur de I'hépatite B ou de I'hépatite C, cirrhose).

e Diabéte.

¢ Insuffisance rénale chronique ou syndrome néphrotique.

e Implant cochléaire.

e Ecoulement chronique de liquide céphalorachidien.

e Condition médicale pouvant compromettre I'évacuation des sécrétions respiratoires et
augmenter les risques d'aspiration (ex. : trouble cognitif, Iésion médullaire, trouble convulsif,
troubles neuromusculaires).

e Utilisation actuelle et réguliere de drogues dures par inhalation ou par injection avec une
détérioration de I'état de santé ou des conditions de vie précaires.

e |tinérance (sans-abri).

Institut national de santé publique du Québec | 38



Figure S1 Nombre de cas déclarés et taux d’incidence (TI) brut et standardisé pour I'dge
d’infections invasives a pneumocoque, province de Québec, 2001-2020
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Source : MADO, extraction en date du 14 septembre 2021.
Figure S2 Taux par 100 000 personnes-années des hospitalisations pour pneumonie en

diagnostic principal selon I'age (source : MED-ECHO, année 2014-2015)
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Figure S3 Taux d'incidence (Tl) bruts d’'infections invasives a pneumocoque par groupe
d’'age, province de Québec, 2001-2020
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Source : MADO, extraction en date du 14 septembre 2021.

Figure S4 Répartition des souches isolées selon leur appartenance aux différents vaccins,
enfants agés de moins de 5 ans (ensemble des laboratoires du Québec, 2005-
2020)
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Source : LSPQ, extraction en date du 22 juin 2021.

VPC-7, sérotypes inclus dans le VPC-7; VPC-10 add., sérotypes additionnels inclus dans le VPC-10; 3, sérotype 3 inclus
dans le VPC-13; 6A, sérotype 6A inclus dans le VPC-13; 19A, sérotype 19A inclus dans le VPC-13; VPP-23 add.,
sérotypes additionnels inclus dans le VPP-23 et non dans le VPC-13.
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Figure S5 Répartition des souches isolées selon leur appartenance aux différents vaccins,
personnes agées de 5 ans et plus Laboratoires sentinelles, 2001-2020
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Source : LSPQ, extraction en date du 22 juin 2021.

VPC-7, sérotypes inclus dans le VPC-7; VPC-10 add., sérotypes additionnels inclus dans le VPC-10; 3, sérotype 3 inclus
dans le VPC-13; 6A, sérotype 6A inclus dans le VPC-13; 19A, sérotype 19A inclus dans le VPC-13; VPP-23 add.,
sérotypes additionnels inclus dans le VPP-23 et non dans le VPC-13.
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