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Faits saillants

L’objectif de cet avis est d’évaluer la pertinence d’offrir dans le courant de I'automne 2021 une dose de
rappel de vaccin contre la COVID-19 aux personnes vulnérables qui résident en centre d’hébergement et de
soins de longue durée (CHSLD), en résidence privée pour ainés (RPA) ou dans d’autres milieux de vie pour
ainés de nature collective, en profitant de I'implantation de la campagne de vaccination contre l'influenza qui
devrait commencer au début du mois de novembre.

P Les personnes ainées et vulnérables qui résident en CHSLD ou en RPA sont trés susceptibles de faire des
complications en cas d’infection par le virus de la COVID-19. De plus, la majorité des déces depuis le
début de la pandémie sont survenus dans ces groupes.

» La situation épidémiologique québécoise récente fait état d’une remontée de I'incidence de la maladie et
de 'apparition d’éclosions dans ces milieux. De nouvelles données sont aussi disponibles sur I'efficacité
des vaccins contre la COVID-19 aprés 2 et 3 doses. Cela appelle a une réévaluation de la position du CIQ
en lien avec I'administration d’une dose de rappel aux résidents de ces établissements.

» Le CIQ recommande I'administration d’une dose de rappel de vaccin a ARNm contre la COVID-19 aux
personnes qui résident en CHSLD et RPA, ou qui vivent dans d’autres milieux comportant une proportion
élevée de personnes ainées et vulnérables comme certaines ressources intermédiaires (RI) et de type
familial (RTF) ainsi que certaines communautés religieuses.

» Le délai recommandé entre I'administration de la derniere dose de I'immunisation primaire et la dose de
rappel devrait étre de 6 mois ou plus.

» Le CIQ recommande d’autoriser la co-administration d’un vaccin contre la COVID-19 et de tout vaccin
influenza distribué au Québec ou d’un vaccin pneumococcique lorsque I’'occasion se présente.

» Ces recommandations concernant I'administration d’'une dose de rappel ont été établies sur la base des

connaissances et du contexte épidémiologique qui prévalaient en septembre 2021 et pourraient étre
modifiées en fonction de leur évolution.

Québec



Contexte

Nous assistons actuellement au Québec a I'’émergence du variant Delta du SRAS-CoV-2 qui entraine une
augmentation de I'incidence des cas de COVID-19 dans toutes les tranches d’age de la population et a une
augmentation du nombre d’éclosions dans différents milieux. Bien que 'augmentation de 'incidence des
infections et des maladies se manifeste surtout dans la fraction non vaccinée de la population, la question
d’une revaccination se pose pour certains groupes chez qui il y aurait une diminution progressive de la
protection conférée par 2 doses de vaccin. Il faut rappeler que I'objectif premier du Programme québécois
d’immunisation contre la COVID-19 est la protection des personnes les plus vulnérables et la prévention des
maladies graves et des déces(1). En second lieu, il vise a limiter la transmission du virus et par la, a réduire le
nombre d’éclosions de COVID-19 qui peuvent survenir dans certains milieux incluant les centres
d’hébergement et de soins de longue durée (CHSLD) et les résidences privées pour ainés (RPA). Les
personnes ainées et vulnérables qui résident en CHSLD, en RPA et dans d’autres milieux de vie de nature
collective, certaines ressources intermédiaires et de type familial (Rl et RTF) par exemple, sont trés
susceptibles de faire des complications en cas d’infection par le SRAS-CoV-2 et ont contribué a la majorité
des déces (77 %) depuis le début de la pandémie(2). Ce sont ces groupes qui ont été priorisés lors de
I'implantation du Programme québécois d’immunisation contre la COVID-19 (Groupes 1 et 3)(1).

L’objectif de cet avis est d’évaluer la pertinence d’offrir dans le courant de 'automne 2021 une dose de
rappel de vaccin contre la COVID-19 aux personnes vulnérables qui résident en CHSLD, en RPA et dans
d’autres milieux de vie pour ainés de nature collective, en profitant de I'implantation de la campagne de
vaccination contre I'influenza qui devrait commencer au début du mois de novembre et qui vise entre autres
ces mémes groupes. L’évaluation de la pertinence est basée sur une série de critéres incluant I'épidémiologie
de la maladie, la dynamique de I'immunité vaccinale, I'efficacité, I'innocuité, I'acceptabilité et la faisabilité de
I’administration d’une dose de rappel, de la conformité d’une recommandation en ce sens et, finalement, des
considérations éthiques a prendre en compte.

La notion de dose de rappel correspond a I'administration d’'une dose de vaccin plusieurs mois aprés la série
de vaccination initiale, et ce, afin de faire augmenter le niveau de protection qui a pu décliner avec le temps.
Cela différe de I’'administration rapide d’une dose additionnelle de vaccin pour compléter la série initiale chez
des personnes qui n’ont pas développé une protection optimale contre la maladie, stratégie qui a été
implantée récemment au Québec pour les personnes immunodéprimées(3).



Situation épidemiologique dans les CHSLD et les RPA

Pendant les premiéres semaines de la 4° vague épidémique (période débutant le 18 juillet 2021, soit la
semaine CDC 29), entre 0 et 5 cas de COVID-19 par semaine étaient observés en moyenne dans les RPA et
entre 0 et 2 cas dans les CHSLD (tableau 1). Tres récemment et parallelement a I’'augmentation de I'incidence
dans I’ensemble de la population, on a observé une augmentation du nombre de cas dans ces 2 groupes,
avec un chiffre de 38 cas dans les RPA et 13 cas dans les CHSLD durant la semaine débutant le

12 septembre (semaine CDC 37). La grande majorité des résidents affectés en CHSLD et en RPA avaient
recu 2 doses de vaccin.

Tableau 1 Nombre de cas incidents de COVID-19 selon le milieu de vie (source : Infocentre de
santé publique du Québec, extraction du 21 septembre 2021)

Semaine CDC RPA CHSLD
29 0 0
30 1 0
31 0 2
32 5 2
33 5 0
34 3 2
35 6 5
36 34 4
37 38 13

Selon une mise a jour en date du 22 septembre par la Direction régionale de santé publique de Montréal, on
observe actuellement des éclosions importantes dans au moins 2 RPA (impliquant plus d’un tiers des
résidents dans une des deux RPA). Plus de 90 % des résidents des 2 RPA avec éclosion avaient regu

2 doses du vaccin Pfizer-BioNTech. Parmi les cas doublement vaccinés avec enquéte complétée, 6 ont été
hospitalisés pour la COVID-19 et au moins 3 sont décédés. Un autre décés avec la COVID-19 en cause chez
une personne doublement vaccinée a été rapporté chez un résident d’une Rl pour ainés.

Toutes ces observations pourraient étre le signal d’une certaine diminution de la protection conférée par les
vaccins dans ces milieux qui comportent une proportion tres élevée de personnes vaccinées.

Reponse immunitaire associee a limmunosenescence

L'immunosénescence qui est associée au grand age et a la présence de maladies chroniques se caractérise
par une dégradation progressive de I’ensemble des mécanismes immunitaires(4). Au Québec, ce sont les
vaccins a ARN messager (ARNm) Comirnaty et Spikevax, ci-aprés appelés vaccins de Pfizer-BioNTech et de
Moderna, qui ont été tres majoritairement utilisés pour I'immunisation des résidents en CHSLD et en RPA, tel
que recommandé par le CIQ(1). Les vaccins a ARNm induisent une réponse immunitaire chez pratiquement
tous les récipiendaires avec 2 doses, mais les titres en anticorps circulants qui sont atteints sont moindres
chez les personnes agées que chez les jeunes et aussi moindres chez celles qui ont une ou plusieurs
maladies chroniques que chez des personnes en santé(5,6). Plusieurs études ont montré une diminution plus
rapide des titres en anticorps circulant avec le temps chez les personnes agées et avec maladie
chronique(7-9).



De nombreuses études réalisées aux Etats-Unis, en Israél et au Qatar ou I'intervalle entre les doses était celui
recommandé par les manufacturiers (21 ou 28 jours), mais aussi au Royaume-Uni ou de plus longs intervalles
entre les 2 doses ont été utilisés, ont mis en évidence une diminution progressive de la protection conférée
par 2 doses de vaccins(10-16). Cette diminution de la protection se manifeste indépendamment du variant
Delta dont I’émergence est plus récente. Elle est plus prononcée chez les personnes les plus dgées, est plus
manifeste pour les infections que pour les hospitalisations et semble plus rapide pour le vaccin a ARNm de
Pfizer-BioNTech que pour celui de Moderna. Dans d’autres études toutefois, une diminution de I'efficacité
vaccinale contre les hospitalisations durant la période la plus récente de circulation du variant Delta n’a pas
été retrouvée et les résultats suggéraient un maintien de I'efficacité vaccinale contre cette issue(17,18).

Les études réalisées dans des centres de soins de longue durée et des résidences pour ainées et revues
dans un avis récent du CIQ(19) montrent des efficacités vaccinales comprises entre 64 % et 92 % pour
prévenir I'infection aprés 2 doses (valeur médiane : 78 %), ce qui est inférieur aux valeurs de 90 % ou plus
qui sont généralement retrouvées chez des adultes avec les vaccins a ARNm(3,20). Dans une étude récente
réalisée aux Etats-Unis dans des maisons de soins durant une période de circulation du variant Delta, la
protection contre les infections n’a été que de 53 % (IC95 % : 49 % a 57 %). Cette faible valeur peut étre
attribuée, a la fois, a une diminution de la protection avec le temps et a un variant moins sensible a I'immunité
vaccinale. Il est a noter que la protection contre les déces dans ces milieux est meilleure que celle contre les
infections, avec des valeurs comprises entre 93 % et 97 % dans les études revues dans un avis récent(3).

Reponse immunitaire suite a une dose de rappel

Dans une étude réalisée par Pfizer chez des adultes 4gés de 18 ans et plus, une dose de rappel administrée
6 a 8 mois aprés une deuxieme dose de vaccin a ARNm dans un calendrier 0-21 jours a entrainé une réponse
chez pratiquement tous les participants avec des titres neutralisants plus de 5 fois supérieurs a ceux
enregistrés apres la dose 2 tant pour la souche vaccinale que pour les variants Beta et Delta du
SRAS-CoV-2(21).

Nous disposons de 2 études de phase 4 réalisées en Israél qui visaient a évaluer I'efficacité d’une dose de
rappel avec le vaccin a ARNm de Pfizer-BioNTech dans un contexte ou la primovaccination avec 2 doses
rapprochées avait débuté trés t6t en 2021, les rappels débutant en aolt 2021. La premiére étude a été
réalisée auprés de la clientéle d’une organisation de services de santé(22). Dans la période de 14 a 20 jours
aprés I'administration de la dose de rappel, I'efficacité marginale pour prévenir toute infection par rapport a

2 doses données plusieurs mois plus tét a été comprise entre 70 % et 84 %. Dans la deuxieme étude portant
sur I’ensemble de la population agée de 60 ans et plus, le risque d’infection a été réduit de 11,4 fois (IC

95 % : 10,0 a 12,9) suite au rappel, ce qui correspond a une efficacité absolue de I'ordre de 95 % contre
environ 50 % avec les 2 premiéres doses dans un contexte de dominance du variant Delta(23).

Dans les différentes études réalisées par Pfizer chez des adultes 4gés de 18 et plus, il est apparu que les
réactions locales et systémiques immédiates qui surviennent aprés une troisieme dose de rappel du vaccin a
ARNmM donnée 6 a 8 mois aprés une deuxieme dose sont du méme ordre que celles enregistrées aprés cette
deuxieme dose(21). En Israél, la campagne de revaccination de ’ensemble de la population admissible a
débuté en juillet 2021 et aucun signal de survenue d’effets indésirables graves significatifs n’a été
rapporté(21).



Il existe des indices suggérant une différence dans les réponses obtenues avec les deux vaccins a ARNm
actuellement autorisés au Canada. Le vaccin de Moderna contient une charge en ARNm plus élevée
(100pg/dose) que le vaccin de Pfizer-BioNTech (30ug/dose)(24). Dans des études réalisées chez des
personnes en santé et aussi avec une immunodeéficience, les titres en anticorps mesurés apres 2 doses
étaient plus élevés avec le vaccin de Moderna qu’avec celui de PfizerBioNTech(25,26). Alors que I'efficacité a
court terme des 2 vaccins a ARNm était trés similaire dans les essais randomisés de Phase 3, des études
épidémiologiques réalisées au Canada et aux Etats-Unis ont mis en évidence une efficacité plus rapide et
plus persistante du vaccin de Moderna qu’avec le vaccin de Pfizer-BioNtech pour prévenir les infections et
les hospitalisations (11,27). Une telle différence n’a toutefois pas été retrouvée dans toutes les études(28).
Nous ne disposons pas d’étude qui compare les efficacités d’une dose de rappel avec le vaccin a ARNm de
Moderna et celui de Pfizer-BioNTech.

On peut donc conclure que les données disponibles concernant le vaccin a ARNm de Pfizer sont rassurantes
quant a I'efficacité et I'innocuité d’une dose de rappel chez des adultes agés et I'effet de rappel qui est
important procure une protection trés élevée contre les infections causées par le variant Delta. Nous ne
disposons pas de données concernant I'effet d’une dose de rappel chez des personnes avec une
immunosénescence avancée. Méme si la protection complémentaire qui est conférée est moindre que chez
des adultes en santé, elle devrait probablement étre au moins aussi élevée qu’immédiatement apres la dose
2 avec des taux compris entre 64 % et 92 % contre les premiéres lignées et entre 93 % et 97 % pour la
protection contre le déceés (3).

Faisabilite de limplantation d'une dose de rappel

Le nombre total de personnes visées par une dose de rappel s’éléverait a environ 40 000 en CHSLD, 136 000
en RPA et 43 000 en Rl et RTF (tableau 2). Dans I’hypothése d’une couverture vaccinale de 90 % pour la
dose additionnelle, environ 200 000 doses de vaccin @ ARNm seraient nécessaires. Les réserves et
fournitures disponibles devraient étre suffisantes pour accommoder tous les vaccinateurs dans les temps
requis pour finaliser la campagne avant la fin de I'année 2021. En termes d’organisation des services, les
deuxiémes doses en CHSLD et en RPA ont été majoritairement données sur une période de 2 mois

(tableau 2). Reproduire une telle performance serait réaliste. Les dates d’administration de la majorité des
deuxiemes doses de vaccin contre la COVID-19 en CHSLD et RPA améneraient a un intervalle de 5 a 6 mois
pour des troisiemes doses qui seraient administrées durant les mois de novembre et décembre 2021. En tout
état de cause, une coordination avec la campagne de vaccination contre I'influenza qui débutera cet automne
devra étre planifiée dans toutes les régions en profitant, si possible, d’une co-administration des 2 vaccins.

Tableau 2 Composition des groupes visés, date d’administration des deuxiémes doses de vaccin
et couvertures vaccinales
Nombre de 2° doses | Date ou 10 % des 2° | Date ou 90 % des Adéquatement
Groupe administrées au doses ont été 2¢ doses ont été vaccinés? en date du
16 septembre 2021 administrées administrées 16 septembre 2021
CHSLD! 36 804 23-avr-21 27-juin-21 91,5 %
RPA! 135 429 12-mai-21 04-juin-21 93,9 %
Rl et RTF! 43 047 19-mai-21 12-ao(t-21 ND3

1 En fonction de la raison d'administration saisie au Registre de vaccination.
2 Correspond a 2 doses valides ou 1 seule dose chez les personnes ayant un antécédent de COVID-19.

3 ND : Non disponible.



Acceptabilite d'une dose de rappel

L’acceptabilité d’une premiere et deuxiéme dose de vaccin dans les groupes visés par une dose de rappel a
été trés élevée et, en date du 17 septembre 2021, la proportion de personnes adéquatement vaccinées était
comprise entre 92 % et 94 % (tableau 2). Il est a prévoir que pour une dose de rappel, une couverture
vaccinale supérieure a 90 % sera atteinte. Au niveau des communications, il sera assez facile de justifier
I’administration d’une dose de rappel dans ces milieux compte tenu de la vulnérabilité particulierement élevée
des personnes qui y vivent.

Conformité d'une dose de rappel

La question d’'une dose de rappel d’un vaccin fait I'objet de discussions intenses a travers le monde. En
France, la Haute autorité de Santé a préconisé une dose de rappel chez les personnes de 65 ans et plus et
celles a risque de formes graves de COVID-19, a compter du début de la campagne de vaccination
antigrippale prévue fin octobre(29). Au Royaume-Uni, une recommandation de revaccination a été émise
visant toutes les personnes agées de 50 ans et certains autres groupes(30). L’ACIP aux Etats-Unis vient de
recommander I'administration d’'une dose de rappel pour les personnes agées de 65 ans et plus et celles
agées de 18 ans et plus avec un risque élevé de complication qui avaient recu le vaccin de Pfizer-BioNTech
pour leur primovaccination, 'intervalle pour le rappel étant de 6 mois ou plus(31). Au Canada, Santé Canada
évalue les demandes d’autorisations déposées par les fabricants pour une dose de rappel et le CCNI devrait
bientét se positionner. Il est a noter que I’Organisation mondiale de la Santé ne préconise pas pour le
moment I’administration de doses de rappel dans un contexte de pénurie de vaccin au niveau mondial et de
faibles niveaux de couverture vaccinale dans de nombreux pays(32).

Considerations ethiques

Protéger autant que faire se peut les groupes les plus vulnérables de la société est conforme aux valeurs
d’équité et de bienfaisance tel que mentionné dans I'avis du CIQ sur les groupes prioritaires(1). Il y a dans le
présent dossier deux approches possibles. La premiére, de nature réactive, consisterait a suivre I’évolution
de certains parameétres et a prendre la décision d’offrir une dose de rappel aux populations visées lorsqu’une
augmentation significative de I'incidence des cas et des éclosions serait constatée. La seconde approche, de
nature proactive, consisterait a offrir cette dose de rappel aux groupes les plus vulnérables sur la base d’un
ensemble d’éléments ici rassemblés et qui suggerent la possibilité d’une remontée prochaine de I'incidence
des cas graves et des éclosions, mais sans attendre que cette situation soit avérée. Dans les circonstances
actuelles, cette approche proactive serait conforme au principe de prudence et précaution qui doit animer les
décisions de santé publique, sachant que les risques encourus seraient bien plus élevés avec la premiére des
deux options(33).

Recommandations

Un avis préliminaire du CIQ, publié le 30 aolt 2021, ne recommandait pas I'administration immédiate d’une
dose additionnelle de vaccin contre la COVID-19 aux résidents en CHSLD, en fonction des données
disponibles et de la situation épidémiologique a ce moment(3). Depuis lors, beaucoup d’informations
nouvelles sur la dynamique de la réponse immunitaire apres 2 ou 3 doses de vaccin ont été publiées et les
données épidémiologiques les plus récentes font état d’'une remontée de I'incidence de la maladie et de
I’'apparition d’éclosions dans ces milieux. Il apparait donc nécessaire de se repositionner sur cette question.



En fonction des données maintenant disponibles, le CIQ recommande I'administration d’une dose de rappel
de vaccin a ARNm contre la COVID-19 aux personnes qui résident en CHSLD ou RPA, ou qui vivent dans
d’autres milieux comportant une proportion élevée de personnes ainées et vulnérables comme certaines
ressources intermédiaires (RI) et de type familial (RTF) ainsi que certaines communautés religieuses. Ces
personnes correspondent aux groupes de priorisation 1 et 3 établis initialement pour la vaccination contre la
COVID-19(1).

De maniére générale, il est préférable d’administrer le méme vaccin tant pour la série primaire que pour un
rappel mais les deux vaccins a ARNm qui sont autorisés au Canada sont considérés interchangeables(34).

Le délai recommandé entre I'administration de la derniére dose de I'immunisation primaire et la dose de
rappel devrait étre de 6 mois ou plus. Toutefois, pour des raisons opérationnelles, un délai minimal de 5 mois
serait acceptable pour profiter du moment des opérations de vaccination contre I'influenza qui auront lieu
durant 'automne dans les établissements visés par le rappel. Dans un contexte de gestion des erreurs
d’administration, une troisieme dose de rappel administrée 4 semaines ou plus aprés une deuxiéme pourrait
étre considérée comme valide.

La vaccination des personnes ayant fait une infection par le SRAS-CoV-2 constitue un cas particulier. Pour
les personnes ayant fait une infection et ayant recu par la suite une dose de vaccin, une dose de rappel serait
recommandée 6 mois ou plus apres la derniere dose regue. Les personnes ayant fait une infection et ayant
recu par la suite 2 doses de vaccin pourraient aussi recevoir une dose de rappel 6 mois ou plus aprées la
derniere dose recue. Les personnes ayant fait une infection au SRAS-CoV-2 aprés avoir recu leur série
primaire pourraient aussi recevoir une dose de rappel 6 mois ou plus apres la derniere dose tout en
respectant un intervalle minimal de 4 semaines aprés l'infection avant de procéder a la vaccination.

Nous disposons des résultats de 2 études sur la co-administration d’un vaccin inactivé contre I'influenza et
des vaccins Novavax et CoronaVac contre la COVID-19(35,36). Aucun probléme n’a été détecté au niveau
des réactions indésirables. Plusieurs études sont en cours concernant la co-administration des vaccins a
ARNm avec différents types de vaccins influenza et pneumococciques. En fonction de I’expérience
accumulée avec la co-administration de toutes sortes de vaccins, le CIQ recommande d’autoriser la co-
administration d’un vaccin contre la COVID-19 et de tout vaccin influenza distribué au Québec ou d’un vaccin
pneumococcique lorsque I'occasion se présente. Il ne serait plus nécessaire de viser le respect d’un intervalle
de 14 jours ou plus entre un vaccin contre la COVID-19 et un vaccin contre I'influenza ou pneumococcique.

Dans tous les cas, les personnes a qui une dose de rappel est offerte devraient étre informées des avantages
et des risques potentiels ainsi que du fait que certains calendriers de vaccination ne sont pas recommandés
par les manufacturiers ou autorisés par Santé Canada.

Il faut finalement rappeler que la protection conférée par une dose additionnelle de vaccin contre la COVID-9
a des personnes ayant une immunosénescence pourrait rester sous-optimale et s’éroder rapidement. De ce
fait, les mesures habituelles de protection devraient donc toujours étre considérées pour cette population.

Conclusions

Les recommandations concernant I’'administration d’une dose de rappel ont été établies sur la base des
connaissances et du contexte épidémiologique qui prévalaient en septembre 2021 et pourraient étre
modifiées en fonction de leurs évolutions. Un suivi étroit des données scientifiques et de la situation
épidémiologique au Québec sera fait pour évaluer si une dose de rappel de vaccin serait éventuellement
pertinente pour d’autres groupes de la population québécoise.
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