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Dans son avis de 2011 (Utilisation du
vaccin a virus vivant atténué contre
I’influenza (VVAI), Flumist® chez les
enfants et les adolescents agés de
2-17 ans avec maladie chronique,
avis Influenza-2011-044), le Comité
sur 'immunisation du Québec
recommandait I'utilisation

préférentielle du vaccin vivant atténué

contre I'influenza (VVAI) chez les
enfants en bonne santé &gés de 2 a
17 ans. Cette recommandation a été
élargie en 2012 pour inclure les
enfants atteints de maladies

chroniques sans immunosuppression.

Au cours des derniéres années, des
études menées chez les enfants aux
Etats-Unis ont montré que le VVAI
n’avait pas une efficacité supérieure
au vaccin inactivé contre I'influenza
(VIl) et que parfois son efficacité
semblait méme inférieure. Pour la
saison 2015-16, une étude des
Centers for Disease Control and
Prevention a trouvé que le VVAI
n’avait pas protégé les enfants qui
I’avaient regu alors que le VIl avait
offert une protection contre
I'influenza. A la lumiére de ces
données, I’Advisory Committee on
Immunization Practices (ACIP) a
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recommandé, a sa rencontre du 22 juin 2016, que le VVAI ne soit pas utilisé
pour la saison 2016-17[1].

Dans ce contexte, le Dr Horacio Arruda a demandé a I'Institut national de
santé publique du Québec un avis sur la place que le VVAI devrait occuper
dans le Programme québécois d’immunisation contre I'influenza,
notamment en ce qui a trait a la recommandation de son utilisation
préférentielle.

Réponse du CIQ

La recommandation d’utilisation préférentielle du VVAI pour les enfants faite
par le ClQ en 2011 et 2012 était basée sur trois essais cliniques randomisés
(ECR) incluant au total pres de 12 000 enfants qui comparaient I’efficacité
de ce vaccin a celle du VII[2-4]. Ces trois ECR ont été menés au cours de
seulement deux saisons (2002-03 et 2003-04) durant lesquelles I'influenza B
a été le virus le plus fréquent et I'influenza A(H1N1), le moins fréquent. Parmi
I’ensemble des virus influenza, la proportion de A(H1N1) était de 5 % (6/124)
dans I’étude de Fleming et al.[3], de 11 % (10/93) dans celle d’Ashkenazi et
al.[4] et de 7 % (30/419) dans celle de Belshe et al.[2]. Par ailleurs, les virus
influenza circulant de ce sous-type ont changé depuis la pandémie de 2009.

Des études d’observation récentes ont noté que le VVAI semble moins bien
protéger contre le virus A(H1N1)pdmO09.
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Saison 2010-11

Le réseau de surveillance de I'efficacité vaccinale financé
par les CDC (US Flu VE Network) a trouvé que le risque
d’influenza A(H1N1)pdmO09 était 5,5 fois plus élevé parmi
les enfants ayant recu le VVAI par rapport a ceux ayant
recu le VII, avec des efficacités vaccinales (EV)
respectives de 15 % et 75 %[5]. Par contre, les enfants
vaccinés avec le VVAI avaient un risque d’influenza B de
50 % plus faible que ceux vaccinés avec le VII. Dans
cette étude, seulement 102 enfants (7 cas d’influenza
H1N1) avaient recu le VVAI et 420 le VIl (9 cas d’influenza
H1N1).

Saison 2013-14

Deux études américaines ont rapporté une efficacité du
VVAI contre le A(H1N1)pdmO9 inférieure a celle du VI
(US Flu VE Network : 12 % vs 60 %; ICICLE 13 % vs

74 %)[6-7]. Par contre, une autre étude américaine
menée dans une cohorte (HIVE) a trouvé une EV
équivalente des deux produits (70 % VVAI et 65 %
VII)[8]. Le réseau de surveillance canadien (SPSN) a aussi
trouvé une EV semblable (86 % VVAI et 75 % VII), mais
avait trés peu de sujets (16 avec VVAI et 29 avec VII)[9].
En Ontario, une étude randomisée en grappe menée
aupres de jeunes éléves agés de 4 a 13 ans a montré,
sur la base de 4 cas confirmés par laboratoire, que le
risque d’influenza était diminué de 90 % (IC 95 % 16 %
a 99 %) chez les éléves ayant recu le VVAI plutdt que le
VII[10]. Une autre étude randomisée en grappe menée
durant trois saisons (2012-13 a 2014-15) dans les
communautés huttérites des Prairies canadiennes a
trouvé un risque d’influenza semblable chez les jeunes
de 3 a 15 ans qui avaient regu le VVAI ou le VIl lors de la
saison 2013-14[11].

Saison 2015-16

I'intervalle de confiance autour de I’estimé d’EV était
large. Une autre étude menée par le Department of
Defense (DOD) des Etats-Unis qui incluait moins de
100 participants vaccinés avec le VVAI a trouvé une EV
contre le A(H1N1)pdmO09 compatible avec une absence
de protection (15 %, non statistiquement significatif)
alors que I'EV du VI était de 69 %[12].

Quatre autres études (une étude aux Etats-Unis, une au
Canada, une au Royaume-Uni et une en Finlande) dont
les résultats ne sont pas publics ont été évaluées par le
ClQ. Ces études ont trouvé des EV du VVAI contre
influenza A(H1N1)pdm2009 variant entre 42 % et 51 %
et des résultats plus élevés avec le VII. Le nombre de cas
d’influenza ou de participants ayant recu le VVAI ou le VII
étaient faibles dans toutes ces études.

Influenza A(H3N2) et B

Le US Flu VE Network a rapporté une EV contre tout
type d’influenza de 3 % pour le VVAI et de 63 % pour le
VII[12]. Pour I'influenza A(H1N1)pdmOQ9, I'EV était de -

21 % pour le VVAI et de 65 % pour le VI, alors que pour
’influenza B elle était de 21 % et 59 % respectivement.
Ces résultats ont été obtenus sur la base de 110 jeunes
vaccinés avec le VVAI (23 cas d’influenza A(H1N1)pdm09
et 15 cas d’influenza B) et de 672 autres ayant recu le VII
(41 cas d’influenza A(H1N1)pdmO09 et 40 cas d’influenza
B). Avec ce petit nombre de sujets ayant recu le VVAI,

Au cours des saisons 2010-11 a 2013-14, les résultats
obtenus par le US Flu VE Network ont montré que le
VVAI a eu une efficacité semblable a celle du VIl contre
I'influenza A(H3N2) et contre I'influenza B[5].

Discussion

Au niveau méthodologique, toutes les études souffrent
d’une petite taille d’échantillon pour les jeunes vaccinés
tant avec le VVAI qu’avec le VII, ce qui diminue la
robustesse et la précision des résultats. On peut
néanmoins faire certains constats :

= |a supériorité du VVAI par rapport au VIl observée
dans les ECR ne s’est pas confirmée dans son
utilisation a large échelle;

= la performance sous-optimale du VVAI s’observe
essentiellement pour I'Influenza A(H1N1)pdm2009;

= pour 2015-16, méme si deux études américaines
(US Flu VE et DoD) ont trouvé que le VVAI avait une
EV trés faible ou nulle contre le A(H1N1)pdm2009,
d’autres études aux Etats-Unis, au Canada, au
Royaume-Uni et en Finlande ont montré que le VVAI
avait protégé contre ce sous-type ainsi que contre
I'influenza B.
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Lors de sa réunion téléphonique du 20 juillet 2016, les
membres du CIQ ont reconnu que certaines études
ameéricaines soulévent des doutes concernant I’efficacité
du VVAI contre I'influenza A(H1N1)pdm2009. Cependant,
d’autres études semblent au contraire montrer une
certaine protection contre ce sous-type, tant en 2015-16
que durant les années précédentes et de I'efficacité du
VVAI comparable a celle du VIl pour I'influenza A(H3N2)
et I'influenza B. Devant cette variabilité des résultats, les
membres du CIQ considérent que les données
scientifiques sont insuffisantes pour conclure a une
efficacité inférieure du VVAI par rapport au VI, mais
suffisantes pour enlever la recommandation d’utilisation
préférentielle du VVAI chez les enfants.

De son c6té, le Comité consultatif national de
I’'mmunisation (CCNI) qui a évalué les mémes études a
conclu que les études scientifiques montraient de fagon
significative mais non consistante que le VVAI protégeait
contre I'influenza. Il a retiré sa recommandation
préférentielle d’utiliser le VVAI chez les enfants et a
conclu que les enfants de 2-17 ans pouvaient étre
vaccinés autant avec le VVAI qu’avec le VII (trivalent ou
quadrivalent)[13].

Recommandations

Le ClQ recommande donc :

= de retirer la recommandation d’utiliser de fagon
préférentielle le VVAI chez les enfants de 2 a 17 ans;

= d’utiliser indifféremment le VVAI ou le VIl pour la
vaccination des jeunes de 2 a 17 ans;

= que les vaccinateurs regoivent un message simple
mais clair pour leur permettre d’expliquer aux parents
la recommandation du Québec et du Canada
d’utiliser le VVAI malgré la décision différente faite
aux Etats-Unis.
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