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AVANT-PROPOS 

L’Institut national de santé publique du Québec est le centre d’expertise et de référence en 
matière de santé publique au Québec. Sa mission est de soutenir le ministre de la Santé et des 
Services sociaux dans sa mission de santé publique. L’Institut a également comme mission, dans 
la mesure déterminée par le mandat que lui confie le ministre, de soutenir Santé Québec, la 
Régie régionale de la santé et des services sociaux du Nunavik, le Conseil cri de la santé et des 
services sociaux de la Baie-James et les établissements, dans l’exercice de leur mission de santé 
publique. 

La collection Avis et recommandations rassemble sous une même bannière une variété de 
productions scientifiques qui apprécient les meilleures connaissances scientifiques disponibles 
et y ajoutent une analyse contextualisée recourant à divers critères et à des délibérations pour 
formuler des recommandations. 

Le présent avis scientifique porte sur la vaccination contre les virus du papillome humain (VPH). 
Il fournit des recommandations concernant le calendrier de vaccination. Il a été élaboré par le 
Comité sur l’immunisation du Québec (CIQ). Avant la mise en ligne de l’avis, une présentation 
des données et des recommandations ainsi qu’un échange a eu lieu avec des membres 
d’associations médicales particulièrement intéressés par le présent avis. 

Ce document s’adresse au ministère de la Santé et des Services sociaux du Québec ainsi qu’à ses 
partenaires, de même qu’aux professionnel(le)s et gestionnaires des équipes de vaccination des 
établissements de santé. 
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LISTE DES SIGLES ET ACRONYMES 

CIQ Comité sur l’immunisation du Québec 

CCNI Comité consultatif national de l’immunisation 

DP Durée moyenne de protection 

EV Efficacité vaccinale 

HARSAH Hommes ayant des relations sexuelles avec d’autres hommes 

IC Intervalle de confiance 

LLPC long-lived plasma cells 

MSSS Ministère de la Santé et des Services sociaux 

OMS Organisation mondiale de la Santé 

PIQ Protocole d’immunisation du Québec 

TMGs Titres moyens géométriques 

VLP Virus like particules  

VPH Virus du papillome humain 
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FAITS SAILLANTS 

En 2020, le Comité sur l’immunisation du Québec (CIQ) avait recommandé l’utilisation d’un 
calendrier allongé de vaccination contre les virus du papillome humain (VPH) avec une dose du 
vaccin nonavalent administrée en 4e année du primaire et une dose du vaccin bivalent 
administrée en 3e secondaire. Le CIQ avait précisé que cette 2e dose serait offerte seulement si 
elle était jugée nécessaire. La première cohorte de jeunes n’ayant reçu qu’une seule dose de 
vaccin en 4e année du primaire arrivera en 3e secondaire en septembre 2024. L’objectif du 
présent avis est de formuler des recommandations sur la pertinence de l’administration de la 
2e dose prévue en 3e secondaire. 

Il existe des études observationnelles et cliniques (incluant un essai clinique randomisé KEN SHE) 
indiquant que l’efficacité vaccinale d’une seule dose de vaccin contre les VPH est très élevée.  

Même si les niveaux d’anticorps induits par une dose unique sont significativement inférieurs à 
ceux observés après l’administration de deux ou de trois doses, l’avidité (qualité) des anticorps 
ainsi que leur efficacité à prévenir les infections persistantes associées aux types vaccinaux sont 
comparables, durant 11 ans au moins après la vaccination. 

Les études disponibles ayant évalué différents calendriers de vaccination (et plus 
particulièrement celui comportant une seule dose) ont surtout été réalisées chez des femmes. 
Par contre, des études cliniques, dont deux réalisées au Québec, indiquent que la réponse 
immunitaire est similaire pour l’ensemble des personnes vaccinées (filles et garçons). 

Le nombre de doses n’est généralement pas le déterminant majeur de l’acceptabilité du vaccin 
contre les VPH. Les principales barrières demeurent la crainte des effets secondaires et l’absence 
d’une recommandation de la part d’un(e) professionnel(le) de la santé. 

La réduction du nombre de doses de vaccin contre les VPH a le potentiel de simplifier le 
programme et de réduire son coût. 

Une modélisation avec les spécificités du programme de vaccination contre les VPH du Québec 
a montré que si la protection demeure élevée à long terme avec une efficacité vaccinale de 90 % 
et une durée moyenne de protection d’au moins 25-30 ans, la vaccination de routine avec une 
dose permettrait de prévenir un nombre similaire de cancers à celui estimé pour la vaccination 
avec deux doses, sur une période de 100 ans.  

Depuis la prise de position de l’Organisation mondiale de la Santé (OMS) en décembre 2022, 
plusieurs pays ont adopté un programme de vaccination contre les VPH ne comptant qu’une 
seule dose. 
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Depuis l’implantation du programme de vaccination contre les VPH, le Québec jouit d’une 
bonne couverture vaccinale comportant au moins une dose (> 80 % dans toutes les régions du 
Québec) et d’une importante immunité de groupe. Ces deux éléments représentent un contexte 
favorable à un passage à un calendrier ne comprenant qu’une seule dose du vaccin. Le 
Royaume-Uni et l’Australie sont deux juridictions qui ont récemment modifié leur calendrier de 
vaccination contre les VPH pour passer de deux à une dose de vaccin pour les adolescent(e)s et 
les jeunes adultes, se basant sur une rationnelle semblable à celle présentée dans le présent 
document. 

Dans ce contexte, le CIQ recommande : 

• L’utilisation d’un calendrier à une dose du vaccin nonavalent contre les VPH pour les 
personnes immunocompétentes âgées de 9 à 20 ans.  

• Le maintien des calendriers à deux doses espacées d’au moins six mois pour les personnes 
âgées de 21 ans et plus et de trois doses pour celles immunodéprimées ou vivant avec le VIH, 
peu importe l’âge. 

• D’évaluer la possibilité d’étendre la gratuité de la vaccination jusqu’à l’âge de 20 ans. 

Le CIQ réitère que pour obtenir les gains maximaux, la vaccination contre les VPH devrait être 
administrée avant le début de l’activité sexuelle, soit durant la préadolescence ou la jeune 
adolescence. Il insiste sur l’importance de renforcer les interventions visant à améliorer les 
couvertures vaccinales et à réduire les inégalités en matière de santé.  

Le CIQ continuera de suivre les différentes données sur l’efficacité d’un calendrier à une seule 
dose et réévaluera ses recommandations, au besoin. 
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1 CONTEXTE ET OBJECTIFS 

Avant la pandémie de COVID-19, deux doses de vaccins contre les VPH étaient recommandées 
en 4e année du primaire, avec un intervalle de six mois entre les doses. En 2020, l’émergence de 
la pandémie de COVID-19 a forcé la fermeture des écoles au printemps, rendant impossible 
l’administration de la 2e dose en 4e année du primaire. Le ministère de la Santé et des Services 
sociaux (MSSS) avait alors demandé au Comité sur l’immunisation du Québec (CIQ) si la 2e dose 
pouvait être donnée en 3e année du secondaire, cinq ans après la 1re dose, plutôt que de viser 
l’administration de la 2e dose dès que possible, une fois les écoles rouvertes.  

Devant la quasi disparition des infections et lésions causées par les VPH de types vaccinaux chez 
les jeunes de moins de 20 ans, des données d’immunogénicité montrant une réponse similaire 
entre les calendriers à deux doses espacés de six mois ou de 3-8 ans, ainsi que des données 
croissantes montrant une efficacité élevée d’une seule dose de vaccin contre les VPH, le CIQ 
avait recommandé l’utilisation d’un calendrier mixte allongé avec une dose du vaccin nonavalent 
administrée en 4e année du primaire et une dose du vaccin bivalent en 3e secondaire. Le CIQ 
avait précisé que cette 2e dose serait administrée seulement si elle était jugée nécessaire(1).  

La première cohorte de jeunes n’ayant reçu qu’une seule dose de vaccin en 4e année du primaire 
arrivera en 3e année du secondaire en septembre 2024. L’objectif du présent avis est de formuler 
des recommandations sur la pertinence de la 2e dose prévue en 3e secondaire. 

Cet avis scientifique se base notamment sur les revues systématiques et narratives développées 
par le CIQ et d’autres comités d’expert(e)s. Le vocabulaire utilisé (par exemple pour identifier le 
sexe et le genre des participants) est rapporté tel que présenté dans la littérature. Les principales 
données d’efficacité portant sur un calendrier ne comportant qu’une seule dose de vaccin contre 
les VPH ont fait l’objet d’une revue systématique Cochrane(2). Cette dernière a soutenu la note 
de synthèse de l’Organisation mondiale de la Santé (OMS) publiée en décembre 2022 et décrite 
dans la section « Conformité »(3). Un avis récent du CIQ sur le calendrier de vaccination contre 
les VPH pour les personnes âgées de 18 ans et plus, publié à l’automne 2022, résume également 
les principales études ayant évalué l’efficacité et l’immunogénicité d’une seule dose de vaccin 
contre les VPH(4). Cet avis succédait à un autre avis du CIQ où la question de l’utilisation d’une 
seule dose de vaccin contre les VPH avait été discutée(5). Par ailleurs, les données diffusées 
après la publication des revues de l’OMS et du CIQ sont décrites plus en détail, notamment les 
résultats finaux de l’essai clinique randomisé KEN SHE mené au Kenya. Finalement, des données 
québécoises récentes et non encore publiées sur l’immunogénicité des vaccins contre les VPH 
chez des garçons et la prévalence des infections aux VPH chez les jeunes hommes peuvent 
soutenir l’élaboration de recommandations pertinentes et seront aussi décrites. 
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2 NOTIONS THÉORIQUES ET RÉSUMÉ DES DONNÉES 
PRÉSENTÉES DANS LA NOTE DE SYNTHÈSE DE L’OMS 

La plausibilité biologique de l’efficacité élevée d'une dose unique de vaccins contre les VPH est 
décrite depuis déjà quelques années. Les antigènes des vaccins contre les VPH sont des 
protéines L1 auto-assemblées en particules de type virus (virus like particules : VLP) qui sont 
structurellement et immunochimiquement similaires aux virions authentiques. Alors que les 
vaccins sous-unitaires sont traditionnellement administrés selon une série vaccinale comportant 
au moins deux doses avec une approche prime-boost, la structure tridimensionnelle ordonnée 
des VLP VPH L1 induit des titres élevés et durables d’anticorps de liaison (binding antibodies) 
avec une seule dose. Les épitopes des lymphocytes B situés à la surface des VLP se lient aux 
cellules B naïves, conduisant à leur tour à une forte induction de plasmocytes de longue durée 
(long-lived plasma cells : LLPC)(6–8). De plus, même si les niveaux d’anticorps induits par une 
dose unique sont significativement inférieurs à ceux observés après l’administration de deux ou 
de trois doses, l’avidité (qualité) de ces anticorps ainsi que leur efficacité à prévenir les infections 
persistantes associées aux types vaccinaux sont comparables, jusqu’à au moins 11 ans après la 
vaccination(6,9–14). Il est également à noter que les titres d’anticorps mesurés après la 
vaccination, peu importe le nombre de doses, atteignent des niveaux supérieurs à ceux induits 
par l’infection naturelle(15,16). 

En raison de l’histoire naturelle unique des infections aux VPH, une petite quantité d'anticorps 
apparaît suffisante pour neutraliser les VPH. Après une entrée via des microtraumatismes dans 
l'épithélium, le virus doit traverser de multiples changements conformationnels avant de 
pénétrer dans la cellule épithéliale. Ceci semble permettre aux anticorps exsudés localement de 
neutraliser le virus avant qu'il n'infecte les cellules(6,17). Une protection adéquate offerte par de 
faibles niveaux d’anticorps a également été démontrée dans des études animales(18).  
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3 DONNÉES DISPONIBLES DEPUIS LA NOTE DE SYNTHÈSE 
DE L’OMS ET L’AVIS DU CIQ DE 2022 

Depuis la première publication en 2011(19) montrant une efficacité similaire entre des 
calendriers comportant une, deux ou trois doses du vaccin bivalent contre les VPH au 
Costa Rica, des études se sont intéressées à la réponse immunitaire et à l’efficacité clinique 
d’une seule dose des vaccins contre les VPH. Un tableau les résumant est présenté à l’annexe 2. 
Les premières études sur ce sujet n’avaient pas été prévues a priori pour évaluer un calendrier à 
une seule dose. Selon les études, différentes circonstances ont généré des groupes de 
participant(e)s n’ayant pas reçu les deux ou trois doses initialement prévues. Par exemple, 
l’étude indienne avait été conçue à l'origine comme un essai clinique contrôlé randomisé pour 
comparer l'immunogénicité et l'efficacité de deux doses espacées de six mois du vaccin 
quadrivalent contre les VPH, avec trois doses espacées de deux et six mois parmi des femmes 
âgées de 10 à 18 ans au recrutement(9,13,20). Malheureusement, la vaccination a dû être 
suspendue pour des raisons indépendantes de l'étude, lorsque 17 729 des 21 258 (83 %) filles 
éligibles avaient été recrutées, créant par défaut une étude de cohorte longitudinale prospective 
comportant quatre groupes de personnes vaccinées : un calendrier à trois doses terminé (25 %), 
un calendrier à deux doses espacées de six mois terminé (28 %), un calendrier à deux doses par 
défaut (comportant les deux premières des trois doses planifiées terminées) (19 %) et un 
calendrier à une dose (28 %). Cet événement imprévu a créé une opportunité d’observer 
l’impact d’une dose de vaccin dans une étude où le nombre de doses n’était pas lié aux choix ou 
aux comportements des participantes. La dernière publication de cette étude montre une 
efficacité élevée (> 90 %) et similaire entre une, deux ou trois doses, jusqu’à 10 ans de suivi(13). 

Les premières études évaluant l’immunogénicité et l’efficacité d’une dose de vaccin contre les 
VPH ont porté sur les vaccins bivalent et quadrivalent. L'essai clinique DoRIS (Dose Reduction 
Immunobridging and Safety Study) a permis de faire le pont entre les premières études publiées 
avec les vaccins bivalent et quadrivalent et le vaccin nonavalent. Elle a montré que les niveaux, la 
cinétique et l’avidité des anticorps après une dose du vaccin nonavalent étaient comparables à 
ceux observés avec les premiers vaccins contre les VPH(12). 

L’étude KEN SHE, décrite plus en détail ci-dessous, représente le premier essai clinique 
randomisé mis sur pied explicitement pour évaluer l’efficacité d’une seule dose.  
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4 ÉTUDE KEN SHE 

Les caractéristiques de l’étude KEN SHE menée au Kenya et les résultats intérimaires publiés au 
suivi de 18 mois(21) sont décrits dans l’avis du CIQ de décembre 2022. En résumé, il s’agissait 
d’un essai randomisé contrôlé en double aveugle mené auprès de 2 275 femmes âgées de 15 à 
20 ans, sur la vaccination contre les VPH avec une seule dose de vaccin nonavalent ou bivalent 
par rapport à la vaccination contre le méningocoque. La cohorte en intention de traiter modifiée 
(mITT) comprenait des participantes qui avaient un résultat négatif pour les anticorps anti-VPH 
lors du recrutement et un résultat négatif pour l'ADN des VPH vaccinaux au recrutement ainsi 
qu’au suivi de trois mois. 

Les résultats finaux après 36 mois de suivi, publiés le 4 décembre 2023, ont montré 75 infections 
incidentes persistantes pour les types 16 ou 18 détectées dans la cohorte VPH 16/18 
mITT : deux parmi les participantes attribuées au groupe bivalent, une parmi celles attribuées au 
groupe nonavalent et 72 parmi celles du groupe méningocoque. L'efficacité contre les VPH 
16/18 du vaccin nonavalent (EV) était de 98,8 % (intervalle de confiance [IC] à 95 %, 91,3 à 
99,8 %; P ≤ 0,0001) et l'EV du bivalent était de 97,5 % (IC à 95 %, 90,0 à 99,4 %; P ≤ 0,0001). 
Quatre-vingt-neuf infections incidentes persistantes ont été détectées dans la cohorte VPH 
16/18/31/33/45/52/58 mITT : cinq parmi les participantes attribuées au groupe nonavalent et 
84 parmi celles du groupe méningocoque. L'EV du vaccin nonavalent pour les VPH 
16/18/31/33/45/52/58 était de 95,5 % (IC à 95 %, 89,0 à 98,2; P < 0,0001)(22). 
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5 ÉTUDE QUÉBÉCOISE SUR L’IMMUNOGÉNICITÉ D’UNE 
DOSE DE VACCIN CONTRE LES VPH SUIVIE D’UNE 
SECONDE DOSE DE VACCIN CONTRE LES VPH 3 À 10 
ANS PLUS TARD CHEZ DES FILLES ET DES GARÇONS  

Les deux premières phases (I et II) de cette étude ont été réalisées entre 2016 et 2020 et ont 
évalué la réponse immunitaire à un calendrier allongé comportant une dose de vaccin 
quadrivalent et une dose du vaccin nonavalent, 3 à 10 ans (5,3 ans en moyenne) après la 
première dose de vaccin. Les 31 premières participantes ont fait l’objet d’une publication(23). 
Ces deux premières phases ont étudié la réponse immunitaire chez les filles et jeunes femmes. 
L’analyse globale des 60 participantes recrutées lors des phases I et II, incluant une réanalyse 
des 31 premières filles avec le même test sérologique (le diluant avait été modifié en 2020) que 
celui utilisé pour la phase III réalisée chez des garçons (et décrite juste après), a montré une 
détection d’anticorps chez 95 % des participantes pour les types 16 et 18, 3 à 10 ans après avoir 
reçu une dose du vaccin quadrivalent à un âge moyen de 11,4 ans. Avec l’administration d’une 
dose de vaccin nonavalent, 3 à 10 ans après la dose de vaccin quadrivalent (âge moyen de 
16,6 ans), 100 % des participantes avaient des anticorps détectables et les ratios des titres 
moyens géométriques (TMGs) augmentaient de 135 et 106 fois pour les types 16 et 18, 
respectivement. La détection d’anticorps jusqu’à 10 ans après une seule dose de vaccin et les 
augmentations importantes des TMGs après la 2e dose témoignent de l’induction d’une 
mémoire immunitaire efficace dès la première dose. 

Dans la phase III de l’étude, la persistance des anticorps contre les VPH après l’administration 
d’une dose de vaccin nonavalent en 4e année du primaire et l’impact d’une dose du vaccin 
bivalent administrée trois ans ou plus après la 1re dose ont été évalués. Des garçons de la région 
de la Capitale-Nationale, sans immunodépression et ayant reçu une seule dose de vaccin 
nonavalent (information confirmée au registre de vaccination) en 4e année de primaire (année 
scolaire 2020-2021 ou antérieure), ont été invités à participer à cette phase III.  

Les garçons ont eu deux visites à un mois d’intervalle. Un prélèvement sanguin a été effectué 
durant chacune des visites. Lors de la première visite, une deuxième dose de vaccin contre les 
VPH (vaccin bivalent) a été administrée aux participants après le prélèvement sanguin.  

Les sérologies ont été réalisées au laboratoire des Centers for Disease Control and Prevention 
(CDC, Atlanta, É.-U.) avec la plateforme multiplex IgG M9ELISA(24).  

La séropositivité correspond à la proportion d’échantillons pour lesquels des anticorps étaient 
détectés pour chacun des neuf types de VPH contenus dans le vaccin nonavalent et inclus au 
test M9ELISA. Les TMGs d’anticorps ont été calculés parmi l’ensemble des prélèvements. Pour 
les quelques échantillons sans anticorps détectables, la valeur se situant à mi-chemin entre le 
seuil de détection (Lower Limit Of Quantification : LLOQ) pour chacun des types de VPH et la 
valeur zéro a été utilisée.  
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Au total, 139 garçons ayant reçu une dose du vaccin nonavalent depuis trois ans ou plus ont été 
recrutés et 139 ont reçu la dose du vaccin bivalent en plus de fournir les deux prélèvements 
sanguins. L’âge moyen des participants à la première et à la deuxième dose était de 9,6 ans et 
de 13,4 ans, respectivement. L’intervalle moyen entre la dose du vaccin nonavalent et celle du 
bivalent était de 3,8 ans. Le délai entre la dose du vaccin bivalent administrée à la première visite 
et le deuxième prélèvement sanguin était de 29,6 jours (1 mois), variant entre 28 et 35 jours. 

Quatre ans après avoir reçu une dose du vaccin nonavalent, 96 % et 98 % des participants 
avaient des anticorps détectables pour les types 16 et 18, respectivement. Après l’administration 
d’une dose du vaccin bivalent quatre ans après la dose de nonavalent, 99-100 % des participants 
avaient des anticorps détectables pour les neuf types de VPH inclus au vaccin nonavalent et les 
ratios des TMGs augmentaient de 226 et 125 fois pour les types 16 et 18, respectivement.  

Les résultats de cette étude permettent d’évaluer l’immunité conférée par une seule dose du 
vaccin au moment où les jeunes commencent leur vie sexuelle et sont à haut risque d’exposition 
aux VPH. L’étude permet également de générer des données sur la réponse immunitaire d’un 
calendrier à une et à deux doses espacées de quelques années, particulièrement chez les 
garçons (phase III de l’étude), groupe peu étudié jusqu’à maintenant. La séropositivité de 95 % 
et plus pour les types 16 et 18, tant chez les filles que chez les garçons et quel que soit le délai 
écoulé depuis la première dose du vaccin (quadrivalent chez les filles dans les phases I et II de 
l’étude et nonavalent chez les garçons dans la phase III), les données issues d’autres études 
indiquant un plateau dans les titres d'anticorps jusqu’à 16 ans après la vaccination(9,16,25–27) 
ainsi que la haute efficacité rapportée précédemment à la suite d’une et de deux doses de 
vaccins contre les VPH(13,14) sont très rassurantes. 
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6 ÉTUDE SUR LA PRÉVALENCE DES VPH CHEZ DES 
GARÇONS QUÉBÉCOIS NON VACCINÉS1 

L’objectif de cette étude transversale était de mesurer la prévalence des VPH vaccinaux chez des 
garçons non vaccinés âgés de 16 à 20 ans. Lors de l’étude, qui a été réalisée en 2020-2021, ces 
garçons faisaient partie de cohortes d’âges pour lesquelles la vaccination, avec un vaccin 
quadrivalent, ne ciblait que les filles. Au total, 383 participants provenant de 14 régions du 
Québec ont complété tant le questionnaire que l’autoprélèvement. Un échantillon pénien 
autoprélevé, jugé valide pour le test de détection des VPH, a été obtenu pour 369 d’entre eux. 
L’âge moyen de ces 369 participants était de 18,9 ans. La majorité d’entre eux était née au 
Canada (90,5 %) et résidait dans la région de la Capitale-Nationale au moment de l’étude 
(57,7 %). La majorité (90,8 %) avait déjà eu des contacts sexuels avec une partenaire féminine, et 
dans une moindre mesure (16,3 %) avec un partenaire masculin.  

La prévalence totale des VPH parmi les 369 tests valides reçus était de 18,4 %. Seuls deux VPH 
inclus au vaccin quadrivalent, soit un VPH 11 et un VPH 18, ont été identifiés (0,5 %). La 
prévalence des types vaccinaux inclus dans le vaccin nonavalent (VPH 6, 11, 16, 18, 31, 33, 45, 52 
et 58) était de 5,1 %. Les participants âgés de 19 à 20 ans et ceux ayant rapporté un plus grand 
nombre de partenaires sexuels à vie étaient proportionnellement plus nombreux à avoir un test 
positif pour au moins un type de VPH (tous types). 

La très faible prévalence de VPH de types vaccinaux chez des garçons non vaccinés âgés de 16 à 
20 ans suggère la présence d’une forte immunité de groupe au sein de cette tranche d’âge au 
Québec. Les garçons des cohortes d’âges ciblées par la vaccination des filles apparaissent 
protégés contre les VPH vaccinaux (vaccin quadrivalent donné entre 2008 et 2016) même s’ils 
n’ont pas eux-mêmes été vaccinés. Les résultats de cette étude soutiennent l’impact positif 
majeur de la vaccination contre les VPH sur la santé de la population québécoise. 

 

                                                      
1 Présentation orale réalisée au CIQ de décembre 2023, rapport à paraître, résumé écrit dans le présent avis. 
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7 DONNÉES SPÉCIFIQUES POUR LA POPULATION 
MASCULINE ET CELLES AYANT ÉVALUÉ L’EFFET DE LA 
VACCINATION SUR D’AUTRES SITES ANATOMIQUES 
QUE LE COL DE L’UTÉRUS 

Il y a moins d’études ayant évalué la vaccination contre les VPH chez les hommes. Par contre, 
une étude(28) a montré que les garçons avaient une réponse immunitaire légèrement plus forte 
que celle observée chez les filles après deux doses espacées de 6 ou 12 mois du vaccin 
nonavalent. De même, deux autres études, québécoises, ayant analysé la réponse après 
l’administration d’une dose du vaccin nonavalent, dont une présentée précédemment dans 
l’avis, ont montré des niveaux similaires d’anticorps entre les filles et les garçons(29). Avec les 
données disponibles, il n’y a pas lieu de craindre une moins bonne réponse chez les hommes 
que chez les femmes. D’autres comités d’experts en sont arrivés à la même conclusion(3,30,31). 

La majorité des données disponibles sur l’efficacité d’une dose de vaccin contre les VPH a porté 
sur les sites anatomiques génitaux et surtout chez des femmes, comme c’est le cas pour les 
données portant sur l’histoire naturelle des infections et lésions causées par les VPH. Certains 
auteurs ont étudié d’autres sites anatomiques et ont montré une réduction importante des 
infections orales, de la papillomatose laryngée et des cancers de l’oropharynx grâce à la 
vaccination(32–34). Une sous-analyse d’une vaste étude menée en Inde s’est intéressée à la 
prévalence des infections orales en fonction du nombre de doses de vaccin. Les auteurs ont 
montré une réduction moindre des infections orales parmi le groupe de femmes qui avait reçu 
une dose de vaccin quadrivalent en comparaison à celles en ayant reçu 2 ou 3(35). Dans cette 
analyse réalisée auprès d’un sous-échantillon de participantes ayant fourni un prélèvement oral 
(818 vaccinées et réparties en fonction du nombre de doses sur les 17 729 vaccinées de l’étude 
principale), les femmes n’ayant reçu qu’une seule dose avaient des caractéristiques différentes 
de celles des groupes ayant été vaccinés avec deux ou trois doses : elles avaient tendance à être 
plus âgées au moment du prélèvement oral et à avoir eu davantage de grossesses. La 
prévalence des types non vaccinaux était également plus élevée parmi le groupe n’ayant reçu 
qu’une seule dose, témoignant d’un risque possiblement plus élevé d’infections dans ce groupe 
et d’une activité sexuelle plus importante que ceux des autres groupes. Comme les auteurs le 
soulignaient, d’autres études portant sur l’efficacité de différents calendriers de vaccination sur 
la réduction des infections orales et des cancers oropharyngés apparaissent nécessaires. Un 
enjeu majeur des études portant sur les infections orales repose sur la faible prévalence de ces 
infections, peu importe le statut vaccinal, et en conséquence sur les nombres importants de 
participant(e)s à recruter pour atteindre une puissance statistique satisfaisante. 
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8 DURÉE D’EFFICACITÉ ET COMPARABILITÉ ENTRE LES 
VACCINS 

Une étude de l’Agence internationale de recherche sur le cancer (IARC) réalisée en Inde et une 
autre étude réalisée au Costa Rica (Costa Rica Vaccine Trial (CVT)) ont montré la durabilité de 
l’immunogénicité d'une dose du vaccin quadrivalent et du vaccin bivalent avec des titres 
d'anticorps stables jusqu'à 10 et 16 ans respectivement (les deux études se poursuivent), ainsi 
qu’une efficacité contre les infections persistantes comparable à celle observée avec deux ou 
trois doses de vaccin(13,14). La plus longue durée d’efficacité publiée est de 14 ans et elle a 
porté sur un calendrier à trois doses du vaccin quadrivalent(36).  

Les données d’études conçues pour étudier l'immunogénicité et l'efficacité d'une dose du vaccin 
nonavalent ou d'une deuxième dose différée(3,37) montrent que le vaccin nonavalent a les 
mêmes qualités que le vaccin bivalent et le vaccin quadrivalent en termes : 

1) d’une haute efficacité contre les types vaccinaux de VPH; 

2) de taux élevés de séroconversion; 

3) d’une cinétique des anticorps qui montre une trajectoire de réponse en anticorps stable et 
similaire à celle observée pour les vaccins bivalents et quadrivalents.  

L'essai clinique DoRIS (Dose Reduction Immunobridging and Safety Study) montre également 
que les niveaux, la cinétique et l’avidité des anticorps après une dose du vaccin nonavalent sont 
similaires à ceux observés dans d'autres études sur les vaccins contre les VPH, et ce, jusqu’à 
36 mois après la dernière dose administrée(12). 

La comparaison des résultats d'immunogénicité dans l’étude DoRIS et l'étude KEN SHE 
(bridging) a montré que la réponse immunitaire après une dose, observée dans l’étude DoRIS, 
n'était pas inférieure à celle observée dans l’étude KEN SHE. Dans l’étude KEN SHE, l'efficacité 
d'une dose unique observée à 18 et 36 mois a été supérieure à 97 % contre les sept types de 
VPH à haut risque inclus dans le vaccin nonavalent, lorsque le calcul de l'efficacité débutait 
six mois après la première dose (pour réduire l’inclusion d’infections prévalentes au moment de 
la vaccination), comme cela a été fait dans les études ayant évalué les calendriers à deux et 
trois doses. 
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9 ACCEPTABILITÉ 

Pour les programmes nécessitant plusieurs doses de vaccins, les couvertures vaccinales ont 
tendance à être généralement supérieures pour la première dose et diminuent avec les doses 
subséquentes(38–40). Plusieurs facteurs peuvent expliquer ce phénomène : absence des jeunes 
lors de la journée de vaccination à l’école, absence de relance en cas de rendez-vous de 
vaccination manqué, perception d’être bien protégé(e) avec une seule dose, etc.  

Par ailleurs, le nombre de doses n’est généralement pas le déterminant majeur de l’acceptabilité 
du vaccin contre les VPH. Les principales barrières à l’acceptabilité de la vaccination contre les 
VPH demeurent la crainte des effets secondaires, une faible perception de l’importance de la 
vaccination, l’absence de recommandations de la part d’un(e) professionnel(le) de la santé et des 
attitudes négatives à l’égard de la vaccination(41–43). Il apparaît peu probable que les 
changements au nombre de doses recommandées aient un impact négatif sur l’acceptabilité de 
la vaccination. 

Au Québec, le programme de vaccination contre les VPH a évolué au fil du temps. En 2012, la 
3e dose initialement prévue en 3e secondaire n’a pas été offerte (deux doses sont administrées 
en 4e année depuis l’implantation du programme en 2008). En 2018, le calendrier a été modifié 
pour un calendrier mixte (une dose de vaccin nonavalent et une dose de vaccin bivalent) et en 
2020, un calendrier mixte allongé a été mis en place pour lequel la 2e dose a été déplacée en 
3e secondaire. Les jeunes reçoivent donc déjà une seule dose de vaccin en 4e année du primaire 
depuis l’année scolaire 2019-2020. Au fil des ans et malgré les modifications au calendrier de 
vaccination contre les VPH, les couvertures vaccinales sont demeurées assez stables, variant 
entre 75 et 80 %, et ce, depuis l’implantation du programme. Il demeure possible que la 
pandémie de COVID-19 et les campagnes de vaccination massives aient modifié la sensibilité de 
la population aux différents vaccins et calendriers de vaccination. Toutefois, les expert(e)s de 
l’Angleterre et de l’Australie, qui ont fait le passage à un calendrier à une seule dose au cours de 
la dernière année, n’observent pas d’enjeu d’acceptabilité ou de refus vaccinaux accrus 
(communications personnelles écrites Prof Julia Brotherton, Université de Melbourne, Australie 
et Prof Mary Ramsay, Public Health England, Angleterre). Les premières données de couverture 
vaccinale à la suite du changement de calendrier à une seule dose dans ces deux pays devraient 
être disponibles au printemps 2024. 

Il sera opportun d’informer les professionnel(le)s de la santé les plus susceptibles de discuter de 
la vaccination contre les VPH avec la patientèle, notamment le personnel infirmier, les médecins 
de famille, les pédiatres, les gynécologues et les oto-rhino-laryngologistes, des données sous-
tendant un éventuel changement de calendrier de vaccination contre les VPH. 
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10 FAISABILITÉ 

La réduction du nombre de doses a aussi le potentiel de simplifier le programme et de réduire 
son coût en réduisant le nombre ou la longueur des visites à l’école par les vaccinateurs et 
vaccinatrices, les bouleversements que ces cliniques de vaccination peuvent entraîner dans le 
milieu scolaire, l’identification adéquate des jeunes ayant reçu une première dose ou aucune 
(lorsque vient le temps de donner la 2e dose), de même que le nombre de vaccins à administrer 
et à saisir dans le registre de vaccination. Plusieurs doses de vaccins sont actuellement prévues 
au calendrier de vaccination en 3e année du secondaire (dT, Men‑C‑ACWY, HB, VPH-2) en plus 
des vaccins pouvant être offerts après la vérification du carnet de vaccination (doses 
manquantes). Un nombre élevé de vaccins à administrer peut nuire à l’acceptabilité du 
programme de vaccination en général. Chaque dose doit avoir une pertinence et une plus-value 
claire.  

Le passage à un calendrier ne comportant qu’une seule dose a également le potentiel de réduire 
les réactions indésirables (par exemple, douleur au site d’injection ou fièvre) pouvant survenir 
après l’administration de vaccins. Il apparaît important de rappeler que depuis l’homologation 
du premier vaccin contre les VPH (quadrivalent) en 2006, plus de 500 millions de doses de 
vaccins ont été administrées à l’échelle mondiale. La surveillance post homologation n’a révélé 
aucun problème de sécurité lié de façon causale à la vaccination, à l’exception des rares cas 
d’anaphylaxie(3).  
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12 MODÉLISATION MATHÉMATIQUE D’UN CALENDRIER À 
UNE DOSE 

Le groupe de modélisation mathématique de l’Université Laval a réalisé une modélisation avec 
les spécificités du programme de vaccination contre les VPH du Québec. Les résultats ont été 
présentés aux membres du CIQ lors de sa rencontre de septembre 2023. Sommairement, si la 
protection demeure élevée à long terme, avec une efficacité vaccinale de 90 % contre les 
infections par les types de VPH inclus dans le vaccin et une durée moyenne de protection d’au 
moins 25-30 ans, la vaccination de routine avec une dose permettrait de prévenir un nombre 
similaire de cancers à celui estimé pour la vaccination avec deux doses sur une période de 
100 ans. Si les études cliniques montrent une perte significative de protection avec une dose au 
cours des 10 prochaines années, ce qui apparaît peu probable, un retour à la vaccination de 
routine avec deux doses dans le milieu scolaire permettrait d’atténuer les pertes dans la 
prévention des cancers liés aux VPH. Un résumé des résultats de cette modélisation est présenté 
à l’annexe 3. 
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13 CONFORMITÉ 

L’OMS, par l’entremise de son comité d’experts en immunisation (SAGE), a émis une 
recommandation en décembre 2022 qui ouvre la porte à un calendrier comportant une seule 
dose pour les jeunes âgé(e)s de 9 à 20 ans. Le comité recommande également d’utiliser un 
calendrier à deux doses dans toutes les tranches d’âge supérieures(3). Selon ce comité, les 
personnes immunodéprimées ou infectées par le VIH (quel que soit leur âge ou leur statut au 
regard du traitement antirétroviral) devraient recevoir au moins deux doses de vaccin contre les 
VPH (espacées d’au moins six mois), voire trois doses, si possible.  

Au Royaume-Uni, le comité d’expert(e)s en immunisation (JCVI) a également émis une 
recommandation visant à réduire le nombre de doses pour leurs calendriers de vaccination 
contre les VPH(30). Ce comité a conclu que les données examinées montraient une efficacité 
équivalente entre une et deux doses pour les vaccins bivalent et quadrivalent, indiquant qu’un 
calendrier à une dose était à privilégier pour les préadolescents. Le comité a par ailleurs souligné 
le nombre de données plus limitées pour le vaccin nonavalent. 

Le JCVI rappelait que la note de synthèse de l'OMS (SAGE) sur l’utilisation d’un calendrier à une 
dose s’appliquait jusqu'à l'âge de 20 ans inclusivement et était basée essentiellement sur les 
données d'efficacité (> 95 %) d’une dose du vaccin nonavalent issues de l'essai clinique 
randomisé KEN SHE, ayant inclus 2 275 femmes âgées de 15 à 20 ans. Cette haute efficacité était 
présente malgré une réponse en anticorps plus faible observée dans ce groupe d’âge par 
rapport aux adolescent(e)s plus jeunes(44). Le programme de routine vise les adolescent(e)s, 
mais l'éligibilité à la vaccination gratuite s’étend jusqu'à l’âge de 25 ans. Le JCVI a estimé que 
l'efficacité du vaccin ne devrait pas être différente entre un(e) jeune de 20 ans et une personne 
âgée de 21 à 25 ans, bien que les avantages de la vaccination soient moindres chez les individus 
plus âgés. 

Le JCVI a donc recommandé les calendriers suivants pour le programme de vaccination contre 
les VPH au Royaume-Uni : 

• un calendrier à une dose pour le programme de routine pour les adolescents et le 
programme de vaccination des hommes ayant des relations sexuelles avec d’autres hommes 
(HARSAH) avant le 25e anniversaire; 

• un calendrier à deux doses à partir de 25 ans dans le programme de vaccination des HARSAH 
(jusqu’à 45 ans); 

• un calendrier à trois doses pour les personnes immunodéprimées et celles connues pour être 
séropositives (VIH). 
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Les membres du comité de vaccination de l’Australie (ATAGI) ont mis à jour leurs 
recommandations de vaccination contre les VPH en février 2023. Le programme scolaire, prévu à 
12-13 ans dans ce pays, offre gratuitement une seule dose du vaccin nonavalent. Les jeunes qui 
n’ont pas pu être vaccinés à l’école peuvent se procurer gratuitement une dose de vaccin 
jusqu’à l’âge de 25 ans inclusivement, dans le cadre d’activités de rattrapage. Le comité a 
rappelé l’importance de vacciner idéalement avant le début de l’activité sexuelle(45,46). 

Le Comité consultatif national de l’immunisation de l’Irlande a récemment publié une mise à 
jour des recommandations sur le nombre de doses de vaccin contre les VPH jugées 
nécessaires(47). Ce comité recommande maintenant : 

• Une dose de vaccin contre les VPH pour les personnes âgées de 9 à 24 ans; 

• Deux doses de vaccin contre les VPH pour les personnes âgées de plus de 25 ans; 

• Trois doses de vaccin contre les VPH pour les personnes immunodéprimées. 

Les Pays-Bas et l’Autriche ont fait une révision de leur programme de vaccination contre les VPH 
en janvier 2023. Ils considèrent, quant à eux, que les données disponibles sur le calendrier à une 
seule dose sont insuffisantes et recommandent un calendrier à deux ou trois doses, selon les 
groupes d’âge(48,49). 

En date du 25 octobre 2023, plusieurs autres pays utilisaient un calendrier à une dose ou en 
avaient fait l’annonce(50) : 

• Afrique : Burkina Faso, Cap-Vert, Eswatini, Malawi, Zambie, Cameroun, Tanzanie, Nigéria, 
Sierra Leone, Togo et Mozambique (2024); 

• Amériques : Anguilla, Barbade, Bolivie, Guatemala, Guyanes, Jamaïque, Mexique, Pérou et les 
Îles Turques-et-Caïques; 

• Europe : Royaume-Uni, Irlande, Albanie, Monténégro; 

• Asie du Sud-Est : Bangladesh, Myanmar, Inde (2024); 

• Pacifique : Australie, Cambodge, Samoa, Îles Solomon, Tonga, Tuvalu. 
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En guise de rappel, les monographies des vaccins contre les VPH homologués au Canada 
continuent de recommander des calendriers comportant trois doses de vaccins avec une 
ouverture des compagnies et de Santé Canada à l’utilisation d’un calendrier à deux doses pour 
la vaccination des préadolescent(e)s(51,52). 

Le Comité consultatif national de l’immunisation (CCNI) évalue la possibilité de recommander ou 
de considérer un calendrier de vaccination contre les VPH comportant une seule dose. Cet item 
se retrouve dans le plan de travail 2022-2024 du CCNI(53). 

Au Québec, la couverture vaccinale est élevée chez les jeunes de 4e année et de 3e secondaire 
(environ 80 %)(39,54) et une importante immunité de groupe est observée dans des études 
québécoises(55–57), dont l’étude VPH prévalence garçons non encore publiée décrite 
précédemment. Ces deux éléments représentent un contexte favorable à un éventuel passage à 
un calendrier ne comprenant qu’une seule dose du vaccin nonavalent dans la province. Ils sont 
également présents au Royaume-Uni et en Australie, deux juridictions ayant récemment modifié 
leur calendrier de vaccination contre les VPH pour passer de deux à une dose de vaccin pour les 
adolescent(e)s et les jeunes adultes(58–61).  
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14 RECOMMANDATIONS ET CONCLUSIONS 

Le CIQ considère que des données probantes de bonne qualité montrent qu’une seule dose de 
vaccin contre les VPH offre une protection élevée et similaire à celle induite par deux doses. Le 
CIQ juge peu probable que la situation change au cours des prochaines années. En effet, il existe 
déjà des études observationnelles et cliniques, incluant un essai clinique randomisé (étude KEN 
SHE), indiquant que l’efficacité vaccinale d’une dose ou plus est très élevée, au moins jusqu’à 
l’âge de 20 ans. De plus, il est attendu que la longue durée de protection déjà observée (au 
moins 11 ans) se maintienne dans le temps. Cette protection durable est liée à un niveau 
d’anticorps stable d’année en année. Il n’est pas biologiquement plausible que le niveau 
d’anticorps diminue soudainement au cours des prochaines années après avoir été constant 
pendant plus de 10 ans. Le niveau d’anticorps d’une dose unique est associé à une efficacité 
élevée contre l’infection persistante causée par les types de VPH vaccinaux et les lésions 
associées aux VPH. Pour l’ensemble des calendriers de vaccination, et particulièrement pour 
celui à une seule dose, les études ont surtout porté sur la prévention des infections et des 
lésions au niveau du col de l’utérus. Par contre, il existe suffisamment de données montrant une 
réponse similaire aux vaccins chez les garçons et les filles.  

Dans ce contexte, le CIQ recommande : 

• L’utilisation d’un calendrier à une dose du vaccin nonavalent contre les VPH pour les 
personnes immunocompétentes âgées de 9 à 20 ans inclusivement; 

• Le maintien des calendriers à deux doses espacées d’au moins six mois pour les personnes 
âgées de 21 ans et plus et de trois doses pour celles immunodéprimées ou vivant avec le VIH, 
peu importe l’âge; 

• D’évaluer la possibilité d’étendre la gratuité de la vaccination jusqu’à l’âge de 20 ans. Cela 
permettrait d’offrir le vaccin gratuitement à un plus grand nombre d’individus à un âge où 
plusieurs bénéfices sont encore présents et de simplifier le calendrier de vaccination en 
associant la gratuité des personnes immunocompétentes au calendrier à une seule dose. 

Le CIQ réitère que pour obtenir les gains maximaux, la vaccination contre les VPH devrait être 
administrée avant le début de l’activité sexuelle, soit durant la préadolescence ou la jeune 
adolescence. 

Pour les personnes âgées de 21 ans et plus, le CIQ rappelle que l’administration d’une seule 
dose procure déjà une très bonne protection. Cette information se retrouve déjà au Protocole 
d’immunisation du Québec (PIQ), mais le CIQ suggère d’évaluer la pertinence de la déplacer 
dans la section portant sur l’administration des vaccins ou celle présentant les indications de 
vaccination. 
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Le CIQ rappelle aussi l’importance de prévoir des communications aux professionnel(le)s de la 
santé et à la population pour expliquer une éventuelle décision de ne pas donner la 2e dose de 
vaccin prévue en 3e secondaire, incluant une description des données scientifiques qui sous-
tendent une telle orientation.  

Avec un éventuel passage à un calendrier à une seule dose, il sera important de renforcer les 
efforts pour rejoindre toute personne non vaccinée en 4e année, lors des activités de rattrapage 
réalisées en 3e secondaire (vérification du carnet de vaccination). Les inégalités en matière de 
santé devront par ailleurs être étroitement surveillées, comme elles devraient l’être pour tous les 
autres programmes de vaccination. Une partie des ressources libérées grâce à la réduction des 
séances de vaccination devrait être réorientée vers des interventions qui renforcent la mise en 
œuvre des programmes, augmentent les couvertures vaccinales et tentent de réduire les 
inégalités. La vaccination offerte dans le milieu scolaire a été rapportée par plusieurs études, 
dont deux canadiennes, comme étant la meilleure stratégie pour soutenir une réduction des 
iniquités en santé(62–64). Une haute couverture vaccinale permet de générer une forte 
immunité de groupe qui apparaît particulièrement importante pour la protection indirecte des 
personnes immunodéprimées qui répondent souvent moins bien à la vaccination. 

Le CIQ recommande de poursuivre l’évaluation du programme de vaccination par le maintien 
des études en cours et par l’ajout d’une surveillance des infections spécifiques aux VPH via les 
activités de dépistage du cancer du col au sein desquelles un test VPH est en voie d’être 
implanté(65). Si elle est couplée à un système d'information adéquat, la réalisation de tests VPH 
à grande échelle au Québec permettra de suivre la prévalence des types vaccinaux de VPH. Il 
apparaît également important de suivre l’évolution des cancers associés aux VPH au Québec. 
L’analyse la plus récente, publiée en 2018, présentait les données d’incidence des cancers 
associés aux VPH jusqu’à l’année 2010(66). 

Les données continueront à s'accumuler grâce aux études en cours. En plus des études DoRIS et 
DEBS pour lesquelles des résultats finaux jusqu’à 60 mois de suivi sont prévus prochainement, le 
CIQ note qu'il existe à l'échelle mondiale de nombreuses autres études portant sur une dose 
unique, notamment : HOPE (Afrique du Sud), HANDS (Gambie), PRIMAVERA, ESCUDDO et 
PRISMA (Costa Rica) et une étude d'efficacité en Thaïlande(67). Le CIQ note que les résultats de 
la grande étude randomisée de non-infériorité (ESCUDDO) comparant une à deux doses avec les 
vaccins bivalent et nonavalent ne sont pas encore disponibles. En raison de la pandémie, le 
recrutement des 20 000 participantes a été retardé et les premiers résultats basés sur trois à 
quatre ans de suivi sont attendus d'ici 2025(68–70). Par contre, l’essai clinique randomisé 
KEN SHE réalisé auprès de 2 250 femmes âgées de 15 à 20 ans, décrit précédemment, dont les 
résultats finaux publiés récemment montraient une très haute efficacité d’une seule dose de 
vaccin (> 95 %), représente une source de données robuste soutenant la recommandation du 
présent avis(22).  

Le CIQ continuera de suivre les différentes données sur l’efficacité d’un calendrier à une seule 
dose et réévaluera ses recommandations au besoin.
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ANNEXE 2 RÉSUMÉ DES ÉTUDES CLINIQUES AYANT 
ÉVALUÉ UN CALENDRIER À UNE DOSE DE 
VACCIN CONTRE LES VPH 

 IARC CVT - Extension KEN SHE DoRIS 

Investigateurs Basu et al. (13) Kreimer et al. (14) Barnabas et al. (22) Watson-Jones et al. (12) 

Pays Inde Costa Rica Kenya Tanzanie 

Vaccin Quadrivalent Bivalent Nonavalent Nonavalent et bivalent 

Devis de 
l’étude 

Cohorte 
prospective de 
filles ayant reçu 1, 
2 ou 3 doses 
(vaccination 
interrompue par 
le Gouvernement 
indien) 

Groupes (1, 2 et 3 
doses) issus d’un 
essai clinique 
randomisé 
comparant 
initialement un 
calendrier à 3 doses 
et un placebo. 
20 % des femmes 
n’avaient pas reçu 
les 3 doses prévues 

Essai clinique 
contrôlé randomisé 
à double insu 
comparant une 
dose à aucune dose 
de vaccin contre les 
VPH 

Essai clinique 
randomisé de non-
infériorité. Des filles 
recevaient 
aléatoirement 1, 2 ou 
3 doses du vaccin 
nonavalent ou bivalent 

Âge à la 
vaccination 10-18 ans 18-25 ans 15-20 ans 9-14 ans 

Durée de 
suivi publiée 
(en 2023) 

Immunogénicité 
et efficacité : 
10 ans 

Immunogénicité : 
16 ans 
Efficacité : 11 ans 

Efficacité : 3 ans Immunogénicité : 2 ans 

Résultats au 
dernier suivi 
publié 

Niveau 
d’anticorps plus 
bas mais stable 
après une seule 
dose.  
 
Efficacité similaire 
entre les groupes 
1, 2 (0, 6 mois) et 
3 doses (95 %, 
93 %, 93 %) après 
10 ans de suivi 

Niveau d’anticorps 
plus bas mais stable 
après une seule 
dose.  
 
Efficacité à prévenir 
les infections 
persistantes aux 
types 16 et 18 
similaire entre les 
groupes 1, 2 et 3 
doses (82 %, 84 % 
et 80 %) après 
11 ans de suivi 

Efficacité d’une 
dose à prévenir les 
infections 
persistantes aux 
types 16 et 18 de 
plus de 95 % au 
suivi de 3 ans 

Niveau d’anticorps plus 
bas mais stable durant 
24 mois après une 
seule dose.  
 
Courbe d’anticorps à la 
suite du vaccin 
nonavalent comparable 
à celle observée avec 
les autres vaccins 
contre les VPH 
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ANNEXE 3 IMPACT POTENTIEL DE PASSER D’UN 
PROGRAMME DE VACCINATION DE ROUTINE 
CONTRE LES VPH À DEUX DOSES À UNE SEULE 
DOSE AU QUÉBEC : UNE ÉTUDE DE 
MODÉLISATION MATHÉMATIQUE 

Auteurs  

Marc Brisson, Jean-François Laprise, Mélanie Drolet et Éléonore Chamberland, Centre de 
recherche du CHU de Québec – Université Laval 

Contexte 

Étant donné le nombre croissant d’études qui suggèrent que la vaccination contre les virus du 
papillome humain (VPH) avec une seule dose pourrait offrir une protection élevée et durable 
contre les infections et les maladies associées aux VPH, le Groupe stratégique consultatif 
d’experts de l’OMS a récemment annoncé qu’une ou deux doses des vaccins contre les VPH 
pouvaient être utilisées pour la vaccination des individus âgés de 9 à 20 ans. Afin d’éclairer les 
recommandations du Comité sur l’immunisation du Québec, nous avons utilisé la modélisation 
mathématique pour évaluer l’impact populationnel de passer d’un programme de vaccination 
de routine contre les VPH à deux doses à une seule dose au Québec, pour différentes 
hypothèses d’efficacité et de durée de protection d’une dose. 

Méthodes 

Pour les projections, nous avons utilisé notre modèle HPV-ADVISE, qui a été largement révisé 
par les pairs (71–74), validé en comparant ses projections à des données empiriques post-
vaccination et à des projections d’autres modèles (74–77), et utilisé pour éclairer les décisions en 
matière de vaccination contre les VPH au Canada et mondialement. HPV-ADVISE est un modèle 
dynamique individu-centré des infections par les VPH (18 types, incluant les 9 types du vaccin 
nonavalent) et maladies associées (condylomes anogénitaux, cancer du col de l’utérus et 
cinq autres cancers liés aux VPH – cancers de l’anus, de l’oropharynx, du vagin, de la vulve et du 
pénis). Le modèle a été calibré à des données canadiennes d’activité sexuelle (ex. : âge à la 
première relation sexuelle et nombre de partenaires dans la dernière année, stratifiés par âge et 
sexe) et d’épidémiologie du VPH (ex. : incidence du cancer du col de l’utérus par âge). Nous 
avons identifié les 50 ensembles de paramètres qui reproduisaient le mieux ces données. Nous 
avons reproduit la couverture vaccinale du Québec pour les filles et garçons (85 %, à l’échelle de 
la province, pour deux doses lorsque mesuré en 3e secondaire) ainsi que l’historique des 
changements de stratégies vaccinales depuis le début du programme (ex. : changement d’un 
programme pour les filles seulement à un programme pour les filles et garçons, changement de 
vaccin, changement à un calendrier à deux doses allongé en 2020). À partir de 2024, nous avons 
comparé l’impact populationnel d’un programme de vaccination avec une seule dose 
(couverture de 85 % pour les filles et garçons) au statu quo (c’est-à-dire poursuivre le 
programme avec deux doses et la couverture vaccinale actuelle). À noter que pour le Québec, 
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nous tenons compte du calendrier allongé qui a débuté en 2019-2020. Ainsi, pour tous les 
scénarios avec une dose, les personnes ont reçu une seule dose depuis 2019-2020. 

Nous avons examiné différentes hypothèses d’efficacité et de durée de protection d’une dose, 
basées sur les plus récents résultats d’essais cliniques. Pour notre scénario de vaccination avec 
2 doses (le comparateur), nous avons assumé que l’efficacité vaccinale (EV) était de 98 % contre 
les infections par les types de VPH inclus dans le vaccin et la durée moyenne de protection (DP) 
à vie. Pour notre scénario de base de la vaccination à une dose, nous avons fait l’hypothèse de la 
non-infériorité d’une dose vs deux doses (EV = 98 % et DP = à vie). Nous avons également 
examiné l’impact de différents scénarios pessimistes (EV = 90 % et/ou DP = 30 ou 25 ans). Le 
scénario pessimiste d’efficacité d’une dose à 90 % représente la borne inférieure de l’intervalle 
de confiance à 95 % de l’étude KEN SHE (22,78). Les durées moyennes de protection pessimistes 
de 25 et 30 ans ont été choisies puisqu’il n’y a aucun signe de perte de protection vaccinale 
pendant au moins 10-15 ans dans les études de l’Inde-IARC et du Costa Rica Vaccine Trial 
(CVT) (13,14,27,79). Étant donné l’incertitude concernant l’efficacité de la vaccination avec une 
dose pour les garçons, nous avons examiné un scénario dans lequel l’efficacité et la durée 
moyenne de protection d’une dose seraient non-inférieures à deux doses pour les filles 
(EV = 98 %, DP = à vie), mais pessimistes pour les garçons (EV = 90 % et DP = 25 ans). Dans les 
analyses de sensibilité, nous avons examiné l’impact d’un retour à un calendrier à deux doses 
après 15 ans de vaccination avec une dose, dans l’éventualité où une perte importante de la 
protection vaccinale serait observée avec une dose. Nous avons choisi un délai de 15 ans 
puisqu’en 2034, il y aura alors plus de 25 ans de suivi des essais cliniques d’une dose, ce qui 
devrait être suffisant pour détecter une diminution significative de la protection vaccinale, le cas 
échéant. Nos issues principales sont l’incidence de l’infection par le VPH-16 chez les femmes et 
les hommes et l’incidence du cancer du col de l’utérus. Nos issues secondaires incluent 
l’incidence de tous les autres cancers liés aux VPH chez les femmes et les hommes. Les résultats 
sont présentés avec la médiane et les 10e et 90e percentiles (intervalle d’incertitude (II) à 80 %) 
des projections du modèle pour les 50 ensembles de paramètres qui reproduisaient le mieux les 
données. 

Résultats 

Les projections du modèle suggèrent que la vaccination avec deux doses ou une dose (non-
inférieure à deux doses) pourrait mener à la quasi-élimination des infections par le VPH-16 chez 
les femmes et les hommes d’ici 15 ans au Québec, en considérant une couverture vaccinale de 
85 % (figures 1 A, B). Selon le scénario pessimiste d’efficacité moindre d’une dose (EV = 90 %), la 
vaccination avec une dose produirait un impact populationnel sur les infections par le VPH-16 
similaire à notre scénario de base à deux doses ou de non-infériorité d’une dose. L’immunité 
collective obtenue grâce à la vaccination des filles et garçons permettrait d’atténuer l’impact 
d’une réduction d’efficacité du vaccin avec une dose dans des populations hautement vaccinées 
(couverture de 85 %). Selon le scénario le plus pessimiste de durée de protection (DP = 25 ans), 
la vaccination avec une dose pourrait mener à une recrudescence d’environ 25 % et 20 % des 
infections par le VPH-16 chez les filles et garçons respectivement, 25-30 ans après le 
changement à une dose. La recrudescence surviendrait 25-30 ans après le changement à une 
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dose en raison du niveau très bas d’infections par les VPH dans la population résultant de plus 
de 15 ans de vaccination, et ce délai représente le temps nécessaire pour que les premières 
cohortes de personnes vaccinées avec une dose commencent à perdre leur protection. 
Toutefois, cette recrudescence serait moindre et plus tardive avec une durée de protection de 
30 ans (recrudescence d’environ 20 % et 15 % chez les filles et garçons, respectivement). Les 
projections suggèrent que la recrudescence des infections par le VPH-16 serait limitée puisque 
les individus seraient protégés durant leur pic d’activité sexuelle et le nombre de nouveaux 
partenaires sexuels est généralement faible une fois que la protection vaccinale serait réduite 
(c’est-à-dire après 40-45 ans).  

Les projections du modèle indiquent que les scénarios pessimistes de la vaccination avec une 
dose produiraient une recrudescence des cancers du col de l’utérus plus petite et plus tardive 
que celle de l’infection par le VPH-16 (figure 2A). En effet, l’augmentation de l’âge à l’infection 
causée par la vaccination pourrait réduire le nombre d’années de vie restantes après l’infection 
pour développer le cancer du col de l’utérus. La vaccination avec deux doses ou une dose non 
inférieure permettrait de prévenir 62 % (80 % II : 57 %-67 %) de tous les cancers du col de 
l’utérus sur une période de 100 ans depuis le début de la vaccination (estimés parmi toutes les 
femmes de tous âges, incluant des cohortes non vaccinées et vaccinées), pour une couverture 
vaccinale de 85 % au Québec (figure 2B). Selon les scénarios pessimistes d’efficacité vaccinale de 
90 % ou de durée moyenne de protection de 30 ans, le nombre de cancers de col de l’utérus 
prévenus serait très similaire au scénario de deux doses ou de non-infériorité d’une dose (62 % 
et 61 %, respectivement). Selon le scénario le plus pessimiste de durée moyenne de protection 
de 25 ans, la vaccination avec une dose permettrait de prévenir 59 % (80 % II : 54 %-63 %) des 
cancers du col de l’utérus, en comparaison avec l’absence de vaccination. À noter que tous les 
scénarios de vaccination avec une dose, même les plus pessimistes, mèneraient à l’élimination 
du cancer du col de l’utérus d’ici 2040, selon le seuil établi par l’OMS (quatre cancers du col de 
l’utérus / 100 000 femmes-années).  

Dans les analyses de sensibilité, le scénario pessimiste d’une dose pour les garçons combiné au 
scénario de non-infériorité d’une dose pour les filles, produirait des résultats très similaires au 
scénario de non-infériorité d’une dose pour les filles et garçons.  

Les projections du modèle montrent une recrudescence très limitée et plus tardive des autres 
cancers liés aux VPH pour les scénarios pessimistes d’une dose (en comparaison avec les cancers 
du col de l’utérus). L’augmentation de l’âge à l’infection a un effet encore plus important sur 
l’incidence des autres cancers en comparaison avec le cancer du col de l’utérus étant donné leur 
progression plus lente.  

Finalement, en considérant le scénario le plus pessimiste de durée moyenne d’une dose de 
25 ans, un retour à la vaccination avec deux doses (après 15 ans de vaccination avec une dose), 
permettrait d’atténuer la perte de cancers prévenus (figures 2 A, B). 
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Limites 

La limite principale de notre analyse est l’incertitude reliée à la durée de protection d’une dose 
en comparaison avec deux doses, au niveau d’activité sexuelle des adultes (une fois que la 
protection vaccinale aurait commencé à diminuer, le cas échéant) et au taux de progression des 
autres cancers liés aux VPH. Afin de considérer l’incertitude autour de la durabilité de la 
protection d’une dose, nous avons examiné l’impact de scénarios très pessimistes basés sur les 
plus récentes données d’essais cliniques d’une dose. Afin de considérer l’incertitude reliée à 
l’activité sexuelle, nous avons examiné un scénario avec un niveau d’activité sexuelle plus faible 
chez les adultes, ce qui est plus cohérent avec les données disponibles en Amérique du Nord. 
Ces analyses de sensibilité ont montré la robustesse des résultats à travers différentes 
hypothèses et suggèrent que les recrudescences de l’infection par le VPH-16 et des cancers liés 
aux VPH pourraient être surestimées dans nos scénarios pessimistes de durée de protection 
réduite. Finalement, des analyses supplémentaires sont nécessaires, afin de bien comprendre les 
dynamiques pour les autres cancers liés aux VPH. 

Conclusion 

Si la protection demeure élevée à long terme, avec une efficacité vaccinale de 90 % et une durée 
moyenne de protection d’au moins 25-30 ans, la vaccination de routine avec une dose 
permettrait de prévenir un nombre similaire de cancers à celui estimé pour la vaccination avec 
deux doses sur une période de 100 ans. Si les études cliniques montrent une perte significative 
de protection avec une dose au cours des 10 prochaines années, un retour à la vaccination de 
routine avec deux doses permettrait d’atténuer les pertes dans la prévention des cancers liés aux 
VPH.  
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Figure 1 Impact populationnel d’un programme de vaccination contre les VPH avec 
deux ou une dose sur l’incidence des infections par le VPH-16, pour différentes 
hypothèses d’efficacité et durée d’une dose 

A) Chez les femmes B) Chez les hommes 

 
EV : Efficacité vaccinale; DP : Durée moyenne de protection. 
Notes : Bien que la recommandation d’implanter un programme de vaccination à une dose serait en 2024, nous 

tenons compte du calendrier allongé de vaccination qui a débuté en 2019-2020. Ainsi, dans les scénarios de 
changement à une dose, les personnes vaccinées depuis 2019-2020 ont reçu une seule dose. Les résultats 
sont présentés avec la médiane des projections. L’incidence relative est calculée par le % d’incidence vs 
l’absence de vaccination. Tous les scénarios ont des courbes superposées jusqu’en 2045. Les scénarios en bleu 
et jaune mènent à la quasi-élimination du VPH-16. 
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Figure 2 Impact populationnel d’un programme de vaccination contre les VPH avec 
deux ou une dose sur le cancer du col de l’utérus, pour différentes hypothèses 
d’efficacité et durée d’une dose 

A) Réduction de l’incidence           B) Réduction du nombre cumulé de 
dans le temps      cancers sur 100 ans 

 
EV : Efficacité vaccinale; DP : Durée moyenne de protection; IQR : Interquartile. 
Notes : Bien que la recommandation d’implanter un programme de vaccination à une dose serait en 2024, nous 

tenons compte du calendrier allongé de vaccination qui a débuté en 2019-2020. Ainsi, dans les scénarios de 
changement à une dose, les personnes vaccinées depuis 2019-2020 ont reçu une seule dose. Les résultats 
sont présentés par la médiane des projections. L’incidence relative est calculée par le % d’incidence vs 
l’absence de vaccination. Tous les scénarios ont des courbes superposées jusqu’en 2060 à la figure 2A. 
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