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Faits saillants

» Cet avis vise a définir le nombre de doses qui constituent une « vaccination de base contre la COVID-19 »,
c’est-a-dire le nombre de doses qu’un individu devrait avoir recu pour développer une réponse
immunitaire satisfaisante, réponse qui pourra ensuite étre consolidée lors des campagnes périodiques de
vaccination.

» Le nombre de doses nécessaires pour la vaccination de base contre la COVID-19 varie selon 'age, les
antécédents médicaux et les antécédents d’infection confirmée au SRAS-CoV-2.

» Pour les adultes sans antécédent d’infection au SRAS-CoV-2, le CIQ considére que la primovaccination a
2 doses suivie d’une premiere dose de rappel constitue la vaccination de base contre la COVID-19. Cette
vaccination de base permet de développer une protection satisfaisante contre les infections graves a la
COVID-19 dans le contexte ou Omicron est le variant dominant. Les doses subséquentes viseront a
restaurer I'immunité qui peut décroitre au fil du temps.

» Une campagne de vaccination est a prévoir pour certains groupes a I'automne 2022, afin de consolider
I'immunité acquise contre la COVID-19. Si le vaccin donné durant cette campagne correspond a la
derniére dose de la vaccination de base, il n’apparait pas nécessaire de prévoir une dose additionnelle de
rappel puisque la personne vient d’acquérir une protection satisfaisante contre la COVID-19. Par exemple,
peu importe si un adulte immunocompétent visé par la campagne de I'automne 2022 a recu 4 doses,

3 doses ou seulement 2 doses de vaccins dans le passé, il devrait recevoir une seule dose de rappel.

> La stratégie proposée permettrait d’offrir la vaccination contre la COVID-19 principalement en fonction
des campagnes de consolidation périodique de I'immunité, plutét qu’en fonction du nombre de doses
antérieures recues ou d’un antécédent d’infection. Si une personne a regu les doses recommandées pour
la vaccination de base contre la COVID-19, elle recevrait des doses additionnelles de rappel seulement si
elle fait partie d’un des groupes visés par une campagne de consolidation de I'immunité.

Québec



Contexte et objectif

Le Comité sur I'immunisation du Québec (CIQ) a proposé au printemps 2022 d’entrer dans une phase de
consolidation périodique de I'immunité contre la COVID-19, a I'image de la stratégie de campagnes
programmeées de vaccination contre I'influenza. Cela devrait notamment se traduire par la planification d’une
campagne de vaccination contre la COVID-19 cet automne(1,2).

Au moment de déployer la prochaine campagne de vaccination contre la COVID-19, les personnes pourraient
avoir recu de 0 a 5 doses de différents vaccins, dépendant de leur age, de leurs antécédents médicaux et de
leurs antécédents d’infection au SRAS-CoV-2. Les vaccinateurs devront déterminer si d’autres doses sont
nécessaires en plus de la dose de rappel recommandée dans le cadre de la campagne.

Cet avis vise a définir le nombre de doses qui constituent une « vaccination de base contre la COVID-19 »,
c’est-a-dire le nombre de doses qu’un individu devrait avoir recu pour développer une réponse immunitaire
satisfaisante, réponse qui pourra ensuite étre consolidée lors des campagnes périodiques de vaccination.
L’objectif prioritaire de la campagne de vaccination étant de prévenir les complications graves de la
COVID-19, la définition d’une vaccination de base contre cette maladie doit &tre en lien avec cet objectif.

Revue sommaire des définitions utilisées concernant le statut
vaccinal contre la COVID-19

Les principaux termes utilisés pour désigner le statut vaccinal d’'une personne contre la COVID-19 sont
résumeés ci-dessous, mais il est important de noter que des termes additionnels existent et que les définitions
associées peuvent varier grandement d’une juridiction a I'autre.

La vaccination de base (ou immunisation de base) peut étre définie comme I’ensemble des immunisations
considérées comme essentielles dans un programme de santé publique(3). Ce terme est peu utilisé pour la
COVID-19. Il se rapproche cependant du concept de « vaccination a jour » qui pourrait étre définie comme le
fait d’avoir regu un nombre adéquat de doses de vaccin contre la COVID-19, mais qui inclut toutes les doses
périodiques de rappel qui peuvent étre recommandées. En anglais, des organismes comme les CDC et le
ministére de la Santé de I’Ontario utilisent le terme up to date(4,5).

On utilise aussi le terme « vacciné » ou « adéquatement vacciné » qui réféere normalement au fait d’avoir regu
la primovaccination contre la COVID-19, le plus souvent avec deux doses. En anglais, le terme fully
vaccinated est souvent utilisé. Cette définition de « vacciné » ou « adéquatement vacciné » vise
habituellement a répondre a des exigences administratives (ex. : passeport vaccinal, vaccination
obligatoire)(6).

Finalement, d’autres termes peuvent étre utilisés, par exemple « protégé » ou « partiellement protégé » contre
la COVID-19. Ces notions peuvent orienter les actions de santé publique et leurs définitions précises varient
selon I'objectif poursuivi. Par exemple, catégoriser une personne comme protégée ou non peut aider a
déterminer si, en cas de contact étroit avec un cas de COVID-19, elle devrait faire I'objet d’interventions (ex. :
isolement, dépistage)(7).

Il est a noter qu’au Québec le schéma vaccinal est modulé par le statut d’infection antérieure par le SRAS-
CoV-2, étant donné la stimulation immunitaire résultant de cette infection. Les définitions liées au statut
vaccinal incluent donc la notion d’une infection antérieure a ce virus(8).



Données d'immunogénicité et d'efficacité liées a la vaccination
contre la COVID-19 ou a l'infection au SRAS-CoV-2

Vaccination

Les données disponibles indiquent une protection élevée contre une infection grave au SRAS-CoV-2 apres la
primovaccination a deux doses. Cette protection vaccinale diminue légerement avec le temps et a chuté
depuis I'arrivée du variant Omicron en décembre 2021(9). Une premiére dose de rappel vient augmenter la
protection contre une infection grave. Cette protection diminue lentement avec le temps(9). Une seconde
dose de rappel permet de restaurer I'immunité qui avait été acquise apres le premier rappel, et peut-étre de
I’augmenter légerement, surtout pour les personnes ayant eu une réponse sous-optimale aux 3 premiéres
doses(10-13).

Les personnes immunodéprimées répondent généralement moins bien aux vaccins, avec une perte plus
rapide de la protection(10,14). Il est établi qu’un schéma vaccinal adapté est nécessaire pour ces personnes,
notamment par I'utilisation d’une primovaccination a trois doses plutét que deux, et possiblement un
intervalle plus court entre les doses.

Infection

L’infection naturelle au SRAS-CoV-2 confere une protection appréciable contre une réinfection et, surtout,
contre une réinfection avec conséquences graves, en particulier pour des variants similaires a celui ayant
causé l'infection primaire. Une infection produit une réponse immunitaire plus vaste, incluant une immunité
muqueuse, une immunité dirigée vers des constituants viraux autres que ceux de la protéine de spicule, et
une immunité plus durable que celle conférée par une ou méme deux dose de vaccin(15). Malgré tout, cette
protection diminue lentement avec le temps. Certaines études estiment que la protection conférée a la suite
d’une infection asymptomatique est moindre et de plus courte durée qu’a la suite d’une infection grave.
D’autres suggérent que I'intensité des symptdmes a peu d’impact sur la protection obtenue(16-20).

Immunité hybride

L’immunogénicité conférée par la combinaison d’une infection au SRAS-CoV-2 et d’une ou plusieurs doses
de vaccin, aussi appelée « immunité hybride », a été décrite dans un rapport précédent(21). Une telle
immunité hybride procure la protection la plus robuste contre une future infection(22,23). Il a souvent été noté
qu’un minimum de trois stimulations antigéniques était nécessaire pour acquérir une protection adéquate
contre les formes graves de la COVID-19, ce qui peut inclure une infection combinée a

deux vaccinations(24,25).

Données québécoises d'efficacité terrain

Une étude cas-témoins test-négatif a récemment été menée aupres de cas de COVID-19 survenus au
Québec entre le 26 décembre 2021 et le 12 mars 2022, afin de préciser la protection conférée par I'infection
au SRAS-CoV-2, la vaccination et I'immunité hybride (tableau 1). Une infection au SRAS-CoV-2 (variant pré-
Omicron), en I'absence de vaccination, conférait une protection de 44 % contre une réinfection au variant
Omicron BA.1 et une protection de 81 % contre une hospitalisation due a ce méme variant(23) (tableau 1).
Les données suggéraient une protection moindre et de plus courte durée conférée par une infection
asymptomatique par rapport a une infection symptomatique ou ayant mené a une hospitalisation.



Dans cette méme étude, la protection vaccinale contre I’hospitalisation chez les personnes sans antécédent
d’infection au SRAS-CoV-2 augmentait avec le nombre de doses regues (1 dose, 52 %; 2 doses, 76 %;
3 doses, 91 % ; tableau 1).

Cette étude présentait ensuite la protection chez les personnes infectées ayant regu 1, 2 ou 3 doses
(immunité hybride) en comparaison avec les personnes non vaccinées et sans antécédent d’infection. La
protection était trés élevée dans ce groupe, notamment avec une vaccination comportant 2 doses ou plus
(tableau 1). La 3°® dose n’apportait qu’un bénéfice marginal contre une réinfection causée par le variant
Omicron et menant a une hospitalisation (2 doses = 94 % ; 3 doses = 97 %). Finalement, une 2° dose chez
des personnes avec antécédent d’infection offrait une protection aussi élevée contre I’hospitalisation (94 %)
par rapport aux personnes naives ayant recu 3 doses de vaccin (91 %), tel que rapporté également par Lind
et coll.(26). D’autres chercheurs tels Bjork et coll.(27) ont rapporté une valeur ajoutée plus notable de la 3¢
dose chez les personnes avec antécédent d’infection.

Tableau 1 Protection contre le variant Omicron (infection et hospitalisation) conférée par une
infection primaire (variant pré-Omicron), avec ou sans histoire de vaccination, en
comparaison avec des personnes sans infection antérieure ni vaccination, Québec,
26 décembre 2021 au 12 mars 2022

Efficacité ajustée contre la Efficacité ajustée contre
réinfection due au variant I’hospitalisation due au variant
Omicron (IC 95 %) Omicron (IC 95 %)
Infection primaire antérieure
(variant pré-Omicron)
Non vacciné 44 % (38, 48) 81 % (66, 89)
Vacciné 1 dose 65 % (63, 67) 86 % (77, 91)
Vacciné 2 doses 68 % (67, 70) 94 % (91, 96)
Vacciné 3 doses 83 % (81, 84) 97 % (94, 99)
Pas d’infection antérieure
Non vacciné Référence Référence

Vacciné 1 dose

20 % (16, 24)

52 % (42, 61)

Vacciné 2 doses

42 % (41, 44)

76 % (74, 78)

Vacciné 3 doses

73 % (72, 73)

91 % (91, 92)

IC : intervalle de confiance.
Modeles de régression logistique ajustés pour I’age (4 catégories), le sexe, la raison de dépistage et la semaine épidémiologique.

Finalement, les travailleurs de la santé québécois qui avaient été infectés par un virus de la période pré-
Omicron accompagnée de deux ou trois doses de vaccin avaient une protection variant de 68 % a 80 %
contre une réinfection par le BA.2 (figure 1; données non publiées). Cette étude avait été réalisée entre le

27 mars et le 30 avril 2022, période durant laquelle la grande majorité des infections étaient dues au sous-
variant BA.2. Durant cette méme période, une personne vaccinée avec 2 ou 3 doses et infectée par le variant
Omicron (BA.1) avait une protection de >95 % contre une réinfection due au BA.2, a I'instar de ce qui a été
rapporté ailleurs(28).



Figure 1 Protection contre le sous-variant BA.2 conférée par la vaccination ou par une infection
antérieure chez les travailleurs de la santé québécois entre le 24 mars et le 30 avril 2022
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Les données sont rassurantes quant a I'innocuité de doses de rappel de vaccin a ARN messager a la fois
chez les personnes naives et les personnes ayant été infectées par le SRAS-CoV-2(21). Le risque de réaction
indésirable, incluant celui de myocardite, semble par ailleurs diminuer avec I'’espacement entre les doses de
vaccin(29).

D’apreés les données québécoises de surveillance passive, il y a eu moins de déclarations de manifestations
cliniques inhabituelles aprés la 2¢ et la 3° dose qu’apres la 1™ dose (données non publiées). Cependant, lors
de la surveillance active de la sécurité des vaccins (CANVAS) ou les personnes vaccinées rapportaient
directement les problémes de santé survenus dans les 7 jours suivant leur vaccination, les symptémes
étaient au moins aussi fréquents apres la 3¢ dose qu’aprées les doses précédentes. Les problemes de santé
étaient moins fréquents chez les personnes agées de 65 ans et plus que chez les adultes de 20 a 64 ans.
Pour chacune des doses de vaccin, les personnes ayant eu une infection au SRAS-CoV-2 étaient par ailleurs

plus susceptibles de rapporter des symptoémes apres leur vaccination que celles qui n’avaient jamais été
infectées.



Nouveaux vaccins contre la COVID-19

Des formulations vaccinales adaptées aux nouveaux variants sont en cours d’évaluation. Il s’agit de vaccins
bivalents comprenant la souche originale et une souche Beta ou bien la souche originale et la souche
Omicron BA.1.

Un vaccin adapté au variant Beta a été évalué par la compagnie Moderna. Ce vaccin bivalent comprend a la
fois la séquence génétique originale (IMRNA-1273) et celle adaptée au variant Beta (MRNA-1273.351). Dans
une étude, une dose de rappel a été administrée a des participants ayant recu 2 doses du vaccin mRNA-
1273 de Moderna 9 a 10 mois auparavant(30). Les doses de rappel étudiées utilisaient les vaccins suivants 1)
vaccin monovalent mRNA-1273, 2) monovalent mRNA-1273.351 (Beta), et 3) bivalent mRNA-1273 et mRNA-
1273.351. Les réponses étaient comparables, peu importe le vaccin utilisé et les concentrations d’IgG contre
le variant Beta aprés une dose de rappel incluant la souche mRNA-1273.351 n’étaient pas plus élevées
qu’avec le vaccin monovalent original mMRNA-1273. Dans une 2¢ étude, ou un rappel du vaccin bivalent

(50 pg) a été donné 9 mois apres la primovaccination, les réponses a ce vaccin étaient plus importantes que
celles du vaccin monovalent mRNA-1273 deux semaines aprés le rappel et aprés un suivi de 6 mois(31). A
deux semaines, les concentrations moyennes géométriques (CMG) d’anticorps neutralisants pour le vaccin
bivalent et le vaccin monovalent étaient respectivement de 2 278 et de 1 782 unités, pour un ratio de 1.28 en
faveur du vaccin bivalent. Aprés 6 mois, les valeurs étaient respectivement de 1040 et 617 unités, pour un
ratio de 1,68. L’immunogénicité du vaccin bivalent était aussi supérieure contre les variants Beta, Omicron et
Delta du SRAS-CoV-2.

Trés récemment, des premiéres données ont été rendues disponibles concernant un vaccin bivalent
comprenant la souche originale et la souche Omicron BA.1 (vaccin mRNA-1273.214)(32). Les résultats
apparaissent prometteurs, mais restent préliminaires et n’ont pas été révisés par des pairs.

Autres considérations

La définition d’une vaccination de base adéquate ou d’un statut vaccinal « a jour » varie entre les juridictions
et ne tient pas toujours compte des antécédents d’infections. Par exemple, aux Etats-Unis, les CDC ne
tiennent pas compte des infections antérieures et considérent une personne de 5 ans et plus a jour dans sa
vaccination lorsqu’elle a regu sa primovaccination et une premiere dose de rappel(4,33). En Ontario, on ne
tient pas compte des infections antérieures et un 2° rappel est nécessaire pour les ainés, afin que leur
vaccination soit considérée a jour(b).

Au Québec, on recommande 3 doses de vaccin aux adultes immunocompétents et sans antécédent
d’infection alors qu’il faut 2 doses pour ceux qui ont des antécédents d’infection(8). Une 3° dose peut étre
administrée si la personne avec antécédent d’infection le demande. En France, une infection peut aussi
remplacer une dose de vaccin(34). Il existe par ailleurs au Québec une définition de personne

« adéquatement vaccinée » qui correspond essentiellement au fait d’avoir regu la primovaccination et qui
permet de remplir certaines exigences administratives.



Recommandations

1. Vaccination de base contre la COVID-19

Le CIQ propose d’utiliser le terme « vaccination de base contre la COVID-19 » pour désigner le nombre de
doses qu’un individu devrait avoir regcu pour développer une réponse immunitaire satisfaisante, qui pourrait
étre consolidée dans le futur par des doses de rappel lors de campagnes de consolidation de 'immunité.
Cette définition vise principalement a guider les vaccinateurs au moment de la mise a jour de la vaccination,
notamment lors des campagnes de consolidation de 'immunité, et pas nécessairement pour modifier les
exigences administratives existantes.

Le tableau 2 propose un nombre de doses nécessaires de vaccins autorisés au Canada pour considérer
qu’une personne a regu sa vaccination de base contre la COVID-19, selon son age, ses antécédents
meédicaux et ses antécédents d’infection confirmée au SRAS-CoV-2. Il est a noter que ces recommandations
sont émises en fonction des informations connues a ce jour et pourraient évoluer avec le temps.

Tableau 2 Nombres de doses requises pour la vaccination de base contre la COVID-19
Groupe Sans_antéc-:édent d’une ou plusieurs Avecf antégédent d’une ou plusieurs
infections au SRAS-CoV-2 infections au SRAS-CoV-2*

5a11ans
Avec immunodépression ou dialyse Primo 3 doses Primo 3 doses
Tous les autres Primo 2 doses Primo 1 dose**

12-17 ans
Avec immunodépression ou dialyse Primo 3 doses + 1 rappel Primo 3 doses + 1 rappel
é\:iasriudeailse\;i ?ﬁ”?:um dpeli?/?;iggﬁe(z:ﬁi £ Primo 2 doses + 1 rappel Total de 2 doses*™*
Tous les autres™** Primo 2 doses Primo 1 dose**

18 ans et plus*****
Avec immunodépression ou dialyse Primo 3 doses + 1 rappel Primo 3 doses + 1 rappel
Tous les autres Primo 2 doses + 1 rappel Total de 2 doses™*

Confirmée par TAAN ou test antigénique (TDAR).

Chez les personnes avec antécédent d’une ou plusieurs infections par le SRAS-CoV-2 (TAAN+ ou TDAR+), une dose est
recommandée en primovaccination. Ces personnes peuvent toutefois choisir de ne pas tenir compte de cet antécédent et recevoir
une dose additionnelle. Pour les personnes dont I'infection a débuté moins de 21 jours avant la 1 dose ou est survenue aprées la
1" dose, le CIQ recommande d’administrer 2 doses au total.

Pour les personnes visées par la recommandation d'une dose de rappel de vaccin et ayant fait I'infection a la COVID-19, on
administrera un total de 2 doses de vaccin COVID-19. Une dose de rappel (3¢ dose) n’est pas nécessaire, mais peut étre
administrée si la personne la demande.

Une dose de rappel avec un vaccin contre la COVID-19 peut étre offerte aux adolescents agés de 12 a 17 ans en bonne santé
qui souhaitent s’en prévaloir.

Inclut I’ensemble des travailleurs de la santé et les femmes enceintes.
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Les principes qui sous-tendent ces recommandations sont :

» Chez les adultes immunocompétents sans antécédent d’infection au SRAS-CoV-2, trois doses de vaccins
basés sur la souche Wuhan originale sont nécessaires pour développer une protection satisfaisante contre
les infections graves a la COVID-19 dans le contexte ou Omicron est le variant dominant. Les doses
subséquentes visent a restaurer I'immunité qui peut décroitre au fil du temps.

» Un antécédent d’une ou plusieurs infections, confirmées par TAAN ou test antigénique (TDAR), semble
offrir une protection au moins équivalente a une dose de vaccin d’apres les données d’efficacité terrain,
peu importe I'ordre des stimulations antigéniques.

» Chez les jeunes de 5 a 17 ans en bonne santé, le CIQ considére que 2 doses sont suffisantes pour la
vaccination de base. En effet, une dose de rappel n’est pas encore autorisée au Canada pour les enfants
de 5 a 11 ans, tandis que chez les adolescents de 12 a 17 ans, le CIQ a recommandé un rappel pour
certains groupes a risque seulement.

» Les personnes immunodéprimées ou dialysées ont besoin de davantage de doses pour développer une
réponse immunitaire satisfaisante au vaccin et le CIQ considére prudent de ne pas tenir compte des
antécédents d’infection au SRAS-CoV-2 pour ces derniers.

» La 4° dose qui a été offerte a certains groupes lors de la 6° vague au printemps 2022 ne fait pas partie de
la vaccination de base, incluant pour les personnes de 80 ans et plus. Elle visait plutét a ramener la
protection immunitaire au niveau atteint apres la 3° dose. On peut donc considérer qu’il s’agissait d’'une
campagne de consolidation de I'immunité dans le contexte de la 6° vague.

2. Doses additionnelles lors des campagnes de consolidation périodique de
limmunité

Une campagne de vaccination est a prévoir pour certains groupes d’ici I’'automne 2022, afin de consolider
I'immunité acquise contre la COVID-19. Si le vaccin donné durant cette campagne correspond a la derniere
dose de la vaccination de base, il n’apparait pas nécessaire de prévoir une dose additionnelle de rappel
puisque la personne vient d’acquérir une protection optimale contre la COVID-19. Par exemple, peu importe
si un adulte immunocompétent visé par une campagne a I'automne 2022 a recu 4 doses, 3 doses ou
seulement 2 doses de vaccins dans le passé, il devrait recevoir une seule dose de rappel. Si le méme adulte
a regu une seule dose dans le passé, il devrait en recevoir deux en utilisant les intervalles recommandés entre
les doses définis au PIQ.

3. Vaccination des personnes ayant un antécédent d'infection au SRAS-CoV-2,
durant une campagne de consolidation de l'immunité

Lors de la campagne de vaccination de I'automne 2022, le vaccin pourra étre offert, que la personne ait
contracté ou non une infection confirmée au SRAS-CoV-2 dans le passé. Cela s’explique par le fait que nous
ne connaissons pas encore la durée de la protection conférée par I'immunité hybride de méme que pour les
futurs variants du SRAS-CoV-2 qui circuleront. Lors d’'une campagne de consolidation de I'immunité, la dose
de rappel devrait étre donnée au moins 3 mois apres la derniére infection, tel que recommandé
antérieurement par le CIQ.



Conclusion

La stratégie proposée permettrait d’offrir la vaccination contre la COVID-19 principalement en fonction des
campagnes de consolidation périodique de I'immunité, plutdét qu’en fonction du nombre de doses antérieures
recues ou d’un antécédent d’infection. Si une personne a regu les doses recommandées pour la vaccination
de base contre la COVID-19, elle recevra des doses additionnelles de rappel seulement si elle fait partie d’un
des groupes visés par une campagne de consolidation de I'immunité.

Les recommandations générales du CIQ pour la prochaine campagne de consolidation de I'immunité de
I’automne 2022, notamment le moment précis de I'opération et les groupes ciblés, font I’objet d’un avis
distinct(2).

Les recommandations de cet avis pourront étre modifiées en fonction de I’évolution des connaissances,
notamment de la situation épidémiologique, des caractéristiques des variants en circulation, de la durée
d’efficacité de la vaccination, des autorisations a venir concernant la vaccination pédiatrique et de la
disponibilité d’un vaccin adapté aux variants circulants.
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