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FAITS SAILLANTS

Des études montrent que la vaccination a une, deux ou trois
doses contre les virus du papillome humain (VPH) de type
16 et 18 offre une protection similaire, ce qui remet en
question la nécessité de maintenir la recommandation
actuelle de trois doses de vaccin pour les personnes de

18 ans et plus.

Les calendriers a une ou deux doses de vaccin contre les
VPH ont été évalués et recommandés pour les jeunes agés
de 9 a 15 ans. La vaccination contre les VPH peut toutefois
débuter apres cet age et comprendre les trois doses
généralement recommandées.

La protection contre le VPH 18 conférée par le vaccin
quadrivalent reste tres élevée contre les infections
persistantes et les lésions précancéreuses jusqu’a 14 ans
apres la vaccination, malgré des niveaux d'anticorps bas ou
méme non détectables.

A la suite de résultats d'études cliniques et
observationnelles, des programmes a deux et méme a une
seule dose ont été recommandés par certains comités
d’experts, notamment pour les personnes agées de 18 ans
et plus.

Tres peu d'études ont évalué des calendriers de vaccination
utilisant moins de trois doses chez les personnes ayant une
immunodépression ou chez celles vivant avec le VIH. Ces
personnes sont également reconnues pour leur moins bonne
réponse aux vaccins.

Québec
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e Dans ce contexte, le CIQ recommande :

— L'utilisation d'un calendrier a deux doses
de vaccins nonavalent contre les VPH
espacees de six mois ou plus (minimum
de cing mois) pour les personnes
immunocompétentes agées de 18 ans et
plus, y compris les hommes ayant des
relations sexuelles avec d’'autres hommes
(HARSAH).

— Le maintien des calendriers a deux doses
allongées pour les personnes agées de
moins de 18 ans et de trois doses pour
celles immunodéprimées ou vivant avec le
VIH.

Le CIQ réitere que pour obtenir les gains
maximauy, la vaccination contre les VPH devrait
idéalement étre administrée avant le début de
relations sexuelles, soit durant la
préadolescence ou la jeune adolescence.

CONTEXTE

Des programmes de vaccination contre les VPH
sont en place dans plusieurs juridictions du
monde depuis 2007. Les vaccins contre les VPH
ont d'excellents profils de sécurité,
d'immunogénicité et d'efficacité(1). Initialement,
un calendrier a trois doses avait été approuve et
utilisé(2).

Généralement, les différents vaccins sous-
unitaires homologués sont administrés selon
une strategie de primovaccination/rappel
(prime-boost) de deux a quatre doses et
essentiellement basée sur les calendriers de
vaccination nécessaires pour stimuler la réponse
immunitaire chez les nourrissons(1,3).

Institut national de santé publique du Québec

Cependant, a la suite de I'accumulation de
données en provenance des études cliniques et
des données observationnelles du terrain, des
programmes a deux et méme a une seule dose
ont été recommandés, notamment pour des
populations agées de 18 ans et plus(2,4-6).

Généralement, les calendriers a une et a deux
doses ont été évalués et recommandés pour les
jeunes agés de 9-15 ans. C'est également le
groupe d'age le plus souvent ciblé par les
programmes réguliers de vaccination(7,8).
Cependant, dans plusieurs cas, la vaccination
contre les VPH débute apres I'age de 15 ans et
dans ces cas un calendrier a trois doses est
recommandé(9). Cette différence dans le
nombre de doses par groupe d'age est surtout
basée sur I'observation de niveaux d'anticorps
plus faibles parmi les personnes vaccinées a un
age plus avancé. Elle s'appuie aussi sur I'age des
participants aux études visant a évaluer
I'efficacité des calendriers comportant moins de
trois doses (généralement moins de 25 ans).

Il est intéressant de constater que la protection
contre les VPH 16 et 18 était aussi élevée parmi
des femmes vaccinées avec une, deux ou trois
doses du vaccin bivalent(10) et quadrivalent(11).
De telles observations permettent de remettre
en question la nécessité de trois doses de vaccin
et |'utilité d'une deuxieme dose donnée
rapidement apres la premiere dose(12).
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MECANISME ET PLAUSIBILITE
POUVANT EXPLIQUER
L'EFFICACITE DE
CALENDRIERS DE
VACCINATION CONTRE LES
VPH CONTENANT MOINS DE
TROIS DOSES

Les trois vaccins contre les VPH homologués au
Canada (bivalent, quadrivalent et nonavalent),
sont hautement immunogenes, probablement
en raison de la présentation répétée de
I'antigene de la protéine L1 de la particule virale
(VLP) qui mime tres bien la forme du virus(13).
Ce mécanisme est différent de celui observé a la
suite d'une infection naturelle qui n'est
généralement pas accompagnée d'une
inflammation de la muqueuse(10) ni d'une forte
réponse immunitaire(14-16).

La grande majorité des femmes vaccinées ne
deviennent jamais positives aux types de VPH
inclus dans le vaccin lorsqu’elles sont testées
avec des tests sensibles comme les tests PCR.
Cette observation indique que les vaccins
conférent une immunité « stérilisante »(10).
Lorsque de telles infections surviennent, elles
sont généralement observées durant la
premiére année apres la vaccination suggérant
I'existence d'infections préexistantes au moment
de la vaccination.

Les niveaux d'anticorps sont généralement
inversement liés a I'age a la vaccination
(3 doses)(17).

Par contre, une efficacité élevée a été
démontrée, dans plusieurs études sur les vaccins
contre les VPH, chez les adultes malgré des
niveaux d'anticorps plus bas que chez les
préadolescents ou adolescents. Cette
observation est particulierement bien illustrée
pour le type 18 du vaccin quadrivalent, qui

maintient une tres haute efficacité contre les
infections persistantes et les lésions
précancéreuses, malgré des niveaux d'anticorps
bas ou méme non détectables(18).

Le seuil d'anticorps anti-VPH définissant la
protection reste inconnu, mais pourrait étre tres
faible. Il est méme possible que le titre
d'anticorps nécessaire pour assurer la protection
apres la vaccination soit en dessous des seuils
de détection des tests sérologiques
actuellement utilisés. Cette hypothése est
soutenue par les études montrant I'absence de
lésions associées aux types inclus dans le vaccin
méme si les anticorps ne sont plus détectables
huit a dix ans apres la vaccination(19). Cette
hypothese est également soutenue par les
résultats rapportés dans les modeéles animaux
qui montrent que des titres tres bas sont
suffisants pour assurer la protection(20). De
plus, les titres d'anticorps induits par deux doses
de vaccin espacées de six mois étaient
beaucoup plus hauts que les titres d'anticorps
observés chez les femmes infectées avec les
virus qui ont réussi a éliminer I'infection(21). Les
études ont également montré que l'avidité des
anticorps est similaire aprés une, deux ou trois
doses de vaccin(22-24). Ces données
immunobiologiques appuient I'idée que

deux doses et méme une dose des vaccins
contre les VPH peuvent étre suffisantes pour
induire une protection a long terme.

Une étude apporte un éclairage supplémentaire
sur ce sujet. La durabilité de I'immunité
humorale a été comparée chez 315 sujets
féminins stratifiés selon I'age a la vaccination
(adolescentes et adultes) et échantillonnés a des
moments précoces ou tardifs apres la derniere
dose de vaccin(25). Les IgG spécifiques des VPH
étudiés, mais pas les cellules B mémoire, ont été
induites et maintenues a des niveaux plus élevés
chez les sujets vaccinés pendant |'adolescence
en comparaison de ceux vaccinés a I'age adulte.
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Par contre, les réponses humorales a long terme
des vaccins administrés ont été maintenues de
maniere comparable entre les adolescents et les
adultes. Les résultats de cette étude indiquent
que les adultes ont un bon profil immunogéne
humoral a la suite de la vaccination(25).

ETUDES CLES AYANT EVALUE
DES CALENDRIERS A MOINS
DE TROIS DOSES SELON
DIFFERENTS AGES

Analyses post-hoc d'essais
cliniques randomisés

Costa Rica (NCI et Patricia trial de GSK)

Dans I'étude menée au Costa Rica et financée
par le National Cancer Institute, les auteurs ont
étudié la durabilité de I'efficacité du vaccin (EV)
contre les VPH 16 ou 18 et la réponse en
anticorps chez les femmes qui avaient regu une
dose unique du vaccin VPH bivalent par rapport
aux femmes ayant recu plusieurs doses et aux
femmes non vaccinées. Pour évaluer I'efficacité,
les infections aux VPH ont été comparées entre
les femmes agées de 18 a 25 ans vaccinées
contre les VPH 16 et 18 ayant recu une

(N = 112), deux (N = 62) ou trois (N = 1 365)
doses du vaccin et les femmes non vaccinées,
appariées selon 'age et la géographie

(N = 1783). Le suivi médian pour le groupe
vacciné contre les VPH était de 11,3 ans et ne
variait pas selon le nombre de doses. L'efficacité
vaccinale contre l'infection prévalente par les
VPH 16 et 18 était de 80,2 % (ICa 95 % : 70,7 %
a 87,0 %) parmi le groupe ayant recu trois
doses, de 83,8 % (ICa 95 % : 19,5 % a 99,2 %)
chez les femmes ayant recu deux doses et de
82,1 % (ICa 95 % :40,2 % a 97,0 %) chez les
femmes ayant recu une seule dose. Les auteurs
ont conclu que plus d'une décennie aprés la
vaccination contre les VPH, I'EV d'une dose
unique contre l'infection par VPH 16 et 18
restait élevée(26).

La vaccination contre les VPH, en plus de
montrer une efficacité soutenue, a généré des
niveaux d'anticorps constants (plateau) chez les
femmes de 18-25 ans jusqu’a 11 ans de
suivi(26). Il faut noter que les niveaux
d'anticorps étaient plus bas pour les groupes
vaccinés avec une ou deux doses (a un mois
d’intervalle), en comparaison au groupe ayant
recu trois doses. Par exemple, chez des femmes
qui avaient recu une ou trois doses du vaccin
bivalent contre les VPH dans le cadre de cette
étude au Costa Rica, |'avidité des anticorps
contre le VPH 16 était plus faible chez les
femmes ayant recu une dose que chez celles
ayant recu trois doses, bien que les dynamiques
des anticorps aient été similaires (augmentation
de l'avidité au cours des années deux et trois et
stabilisation au cours des huit années suivantes).
L'avidité pour le VPH 16 chez les femmes
séropositives pour ce génotype au moment de
la vaccination, un marqueur de la réponse
immunitaire naturelle a la suite d'une infection
antérieure par le VPH 16, était significativement
inférieure a celle des femmes séronégatives
pour le VPH 16, avec une différence plus
prononcée chez celles ayant recu une seule
dose. Aucune différence dans I'avidité pour le
VPH 16 n'a été observée selon le statut
sérologique pour le VPH 18 lors de la
vaccination, montrant la spécificité des résultats.
Il est important de noter que les estimations
ponctuelles de I'efficacité du vaccin contre les
infections incidentes et persistantes (six mois)
au VPH 16 étaient similaires entre les femmes
séronégatives et séropositives au VPH 16 au
moment de la vaccination initiale pour les
participantes ayant recu une ou trois doses. Il
est donc probable que ce niveau d'avidité
inférieur soit encore suffisant pour permettre
une protection médiée par les anticorps. Cette
observation que l'avidité des anticorps contre le
VPH 16 a été maintenue pendant plus d'une
décennie, méme apres une seule dose, est
encourageante pour la protection a long
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terme(27). Dans cette étude, une seule dose du
vaccin, qui cible les VPH 16 et 18 (bivalent), a
donc pu induire des titres d'anticorps VLP
sériques stables contre les deux types de VPH
inclus au vaccin chez 100 % des vaccinées qui
n'avaient pas d'anticorps contre ces types de
VPH au recrutement, avec un titre moyen
géométrique (TMG) qui n'était que quatre fois
plus faible au suivi de quatre ans que les TMGs
induits par deux ou trois doses. La qualité de la
réponse en anticorps apres une, deux ou

trois doses est également apparue similaire(28).

De plus, une analyse post-hoc des données
d'une autre étude menée elle aussi au Costa
Rica (PATRICIA : NCT001226810) a montré que
quatre ans aprés la vaccination, des femmes
agées de 15 a 25 ans avec une ou deux doses
du vaccin VPH-16/18 étaient protégées contre
les infections cervicales VPH-16/18. Cette
protection était similaire a la protection offerte
par le schéma a trois doses. Deux doses
séparées de six mois (et trois doses) ont fourni
aussi une certaine protection croisée contre des
types non inclus au vaccin(29).

Inde (IARC)

L'étude indienne a été établie a I'origine
comme un essai clinique controlé randomisé en
grappes pour comparer explicitement
I'immunogénicité et |'efficacité de deux doses
du vaccin quadrivalent contre les VPH espacées
de six mois, avec trois doses espacées de 0, 2, 6
mois parmi des femmes célibataires agées de 10
a 18 ans au recrutement(11,23,30).
Malheureusement, la vaccination a da étre
suspendue, pour des raisons indépendantes de
I'étude, lorsque 17 729 des 21 258 (83,4 %) filles
éligibles dans 178 des 188 grappes avaient été
recrutées, créant par défaut une étude de
cohorte longitudinale prospective. A la
suspension de la vaccination, il y avait quatre
groupes de vaccinées par défaut : un calendrier
a trois doses terminé (25 %), un calendrier a

deux doses espacées de six mois terminé (28 %),
un calendrier a deux doses par défaut
(comportant les deux premieres des trois doses
planifiées terminées) (19 %) et un calendrier a
une dose (28 %). Cet événement imprévu a eu
des avantages surprenants pour I'avancement
des connaissances, créant une opportunité
d'observer I'impact d'une dose de vaccin dans
une étude ou le nombre de doses n'était pas lié
aux choix ou aux comportements des
participantes. Les participantes vaccinées ont
été recrutées entre le 1" septembre 2009 et le 8
avril 2010 (date de suspension de la vaccination)
et suivies sur une durée médiane de 9 ans.

Les résultats de I'étude ont montré une
cinétique d'anticorps similaire apres la
vaccination et des titres d'anticorps (VPH
16/18/6/11) équivalents chez les participantes
agées de 15 a 18 ans un mois apres la derniere
dose, qu'elles aient requ deux doses espacées
de 180 jours ou trois doses. Les indices d'avidité
étaient non inférieurs a ceux des participants
ayant recu trois doses a I'age de 10 a 14 ans
pour le groupe a deux doses espacées de

180 jours et plus. Apres 18 mois, le groupe a
deux doses (0, 6 mois) avait des titres
d'anticorps neutralisants non inférieurs a ceux
observés apres trois doses contre les VPH 16 et
6, mais les titres du type 18 étaient inférieurs
dans le groupe recevant les deux doses (type 11
non évalué). Une seule dose a induit des
anticorps détectables neutralisants contre les
VPH 16 et 18, mais a des niveaux inférieurs a
deux ou trois doses(11,23).

Dans I'étude indienne, les participantes mariées
ont subi un dépistage du cancer du col de
I'utérus a I'age de 25 ans. Des femmes non
vaccinées du méme age que les participantes
vaccinées mariées ont éte recrutées pour servir
de témoins. L'efficacité du vaccin contre les
infections persistantes aux VPH 16 et 18 (le
critere d'évaluation principal) a été analysée
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selon le nombre de doses et ajustée pour tenir
compte de facteurs de confusion potentiels
entre les groupes étudiés(11). La fréquence des
infections cumulatives incidentes et
persistantes aux VPH 16 et 18 jusqu'a 7 ans de
suivi était similaire et uniformément faible dans
tous les groupes vaccinés; elle était
significativement plus élevée dans le groupe de
femmes témoins non vaccinées, appariées pour
I'age et ajoutées en cours d'étude, que chez les
femmes des différents groupes vaccinés. La
fréquence des types de VPH non ciblés par le
vaccin était similaire dans les groupes vaccinés,
mais plus élevée chez les femmes témoins non
vaccinées, témoignant d'une activité sexuelle
présente pour tous les groupes a I'étude, mais
possiblement des caractéristiques différentes
pour le groupe témoin ajouté en cours d'étude.
Apres 10 ans de suivi, |'efficacité du vaccin
quadrivalent contre I'infection persistante par
les VPH 16 et 18 chez les participantes
évaluables était de 95,4 % (IC a 95 % 85,0-99,9)
dans la cohorte par défaut a dose unique (2 135
femmes évaluées), 93,1 % (IC a 95 % 77,3-99,8)
dans la cohorte a deux doses espacées de

6 mois (1 452 femmes évaluées) et 93,3 % (IC a
95 % 77,5-99,7) dans la cohorte a trois doses

(1 460 femmes évaluées)(30).

Revue systématique des publications sur
I'efficacité clinique de calendriers de moins
que trois doses

Une revue systématique de la littérature sur
I'efficacité de calendriers comportant moins que
trois doses des vaccins contre les VPH a été
récemment publiée(31). Sept des 6 523
publications identifiées ont été incluses dans la
revue. Six étaient des études observationnelles
de participants randomisés a recevoir deux ou
trois doses dans trois grands essais de vaccin
contre les VPH, dans lesquels certains
participants n'avaient pas terminé les
calendriers qui leur avaient été attribués. Une
petite étude pilote a réparti prospectivement les

participants pour qu'ils recoivent soit une ou
aucune dose de vaccin. La fréquence de
I'infection par les VPH16/18 était faible (par
exemple < 1 % pour une infection persistante
sur 12 mois) chez tous les participants vaccinés
jusqu'a sept ans apres la vaccination et ne
différait pas significativement en fonction du
nombre de doses (p > 0,05 dans tous les cas). La
fréquence de l'infection était significativement
plus faible chez les participants vaccinés avec
une dose par rapport aux témoins non vaccinés
(p < 0,01 pour tous les paramétres d'infection
dans chaque étude). Les taux de séropositivité
des anticorps contre les VPH 16/18 étaient
élevés chez tous les vaccinés contre les VPH
(100 % dans trois des quatre études faisant état
de ce critére d'évaluation), bien que les taux
d'anticorps aient été plus faibles avec une dose
qu'avec deux ou trois doses.

Les résultats de la revue appuient I'hypothese
selon laquelle une dose de vaccin contre les
VPH peut étre aussi efficace pour prévenir
I'infection que les calendriers multidoses chez
les jeunes femmes en bonne santé. Cependant,
cela met également en évidence la rareté des
preuves disponibles issues d'essais prospectifs
randomisés concus a cet effet. Les résultats des
essais cliniques en cours évaluant 'efficacité et
I'immunogénicité de la vaccination contre les
VPH a dose unique par rapport aux calendriers
actuellement recommandés sont attendus(31).

Etudes d'efficacité
populationnelle de phase 4

Initialement, les études de phase 4 avaient
montré qu’'une ou deux doses étaient moins
efficaces que trois doses. Mais la situation a
changé une fois qu'une période tampon (buffer)
pour limiter I'impact des infections prévalentes a
été prise en compte et qu'un intervalle
d’environ six mois a été utilisé entre les deux
doses(32).
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Par exemple, une étude observationnelle
réalisée au Danemark aupres de 500 000 filles
et femmes de 12 a 27 ans, dont 300 000 avaient
été vaccinées avec au moins une dose du vaccin
quadrivalent contre les VPH, a montré tant
parmi celles agées de moins de 16 ans que
celles de 16 ans et plus une réduction
importante et similaire des condylomes, parmi
les femmes qui avaient recu deux doses
espacées d'au moins six mois et celles ayant
recu trois doses(33).

L'analyse des données populationnelles
australiennes a également montré que la
réduction des Iésions de haut grade était
similaire parmi les femmes qui avaient regu une,
deux ou trois doses. Une analyse statistique
avait été réalisée pour exclure la possibilité que
la réduction parmi celles n'ayant regu qu'une ou
deux doses soit le reflet d'une immunité de
groupe bien installée dans ce pays ayant obtenu
une haute couverture vaccinale pour les femmes
agées de 12 a 26 ans des les premiéres années
du programme public(34).

Dans une étude italienne réalisée dans une
région ayant une faible couverture vaccinale,
une réduction similaire aprés une, deux ou trois
doses de vaccin contre les VPH a été montrée
dans un contexte sans immunité de
groupe(35). Dans cette étude, I'échantillon était
composé de 7 785 femmes (age moyen

27,5 ans). Parmi elles, 391 (5,0 %) avaient été
vaccinées avec > une dose et 893 (11,5 %)
avaient une cytologie anormale. Les femmes
ayant recu au moins une dose de vaccin étaient
significativement moins susceptibles d'avoir une
cytologie anormale (rapports de cote ajusté
0,52; intervalle de confiance a 95 % 0,34-0,79).
Des résultats similaires ont été observés pour
les femmes recevant une dose unique, pour les
vaccins bivalent et quadrivalent, et appliquant
des périodes tampons.

Une étude réalisée aupres de femmes
américaines agées de 20 a 29 ans qui avaient
été dépistées pour le cancer du col de 'utérus a
présenté la prévalence et des rapports de
prévalence des types de VPH détectés dans leur
lésion pour celles ayant recu une, deux ou trois
doses comparées a celles n'ayant requ aucune
dose de vaccin(32). Parmi 4 269 femmes, 1 052
(24,6 %) n'étaient pas vaccinées, 2 610 (61,1 %)
avaient recu trois doses, 304 (7,1 %), deux doses
et 303 (7,1 %), une seule dose. La prévalence
des quatre types de VPH contenus dans le
vaccin quadrivalent était de 7,4 % chez les
femmes non vaccinées, contre 1,7 %, 1,0 % et
1,0 % chez les femmes ayant recu une, deux et
trois doses. La prévalence était grandement
réduite des qu'une femme avait recu au moins
une dose de vaccin et |égerement plus basse si
elles avaient recu deux ou trois doses. Chez les
femmes vaccinées de < 18 ans, les RP ajustés
pour une, deux et trois doses étaient
respectivement de 0,06 (IC a 95 %, 0,01-0,42),
0,05 (IC a 95 %, 0,01-0,39) et 0,06 (IC a 95 %,
0,04- 0.12). Parmi les femmes qui avaient recu
leur premiere dose a I'age de < 18 ans,
I'efficacité estimée du vaccin contre les VPH
était tres élevée, quel que soit le nombre de
doses. Cette étude, comme plusieurs autres,
montre que I'efficacité maximale des vaccins
prophylactiques contre les VPH est obtenue
lorsque la vaccination est administrée chez les
jeunes avant l'exposition aux VPH.

Une seconde étude américaine transversale est
arrivée aux mémes conclusions. Dans cette
étude, parmi 1 600 femmes agées entre 16 et
26 ans, une, deux ou trois doses baissaient de
facon importante et similaire la prévalence des
VPH vaccinaux en comparaison aux femmes non
vaccinées(36).

Par contre, d'autres études(37) incluant une
étude américaine ont montré une réduction
des lésions précancéreuses plus grande parmi
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les femmes qui avaient recu trois doses en
comparaison a celles ayant recu deux ou une
doses(38).

Une revue systématique de la littérature sur les
différentes études d'efficacité populationnelle a
été publiée(37) et recemment mise a jour(39).
Parmi les 35 études ayant évalué I'efficacité
populationnelle d'un calendrier a trois doses,
toutes ont trouvé une efficacité significative de
la vaccination, a I'exception de deux petites
études réalisées chez des hommes. Parmi 29
études ayant évalué deux doses, 19 ont trouvé
une efficacité significative, et parmi 30 études
ayant évalué une dose, 18 ont trouvé une
efficacité significative dans certaines ou toutes
les analyses. Plusieurs études ont montré une
relation (pas toujours statistiquement
significative) entre I'efficacité et le nombre de
doses. Toutefois, certaines études qui ont
stratifié ou ajusté pour I'age a la vaccination ont
montré une efficacité similaire avec une, deux et
trois doses. Les études qui ont examiné
différentes périodes tampons (buffer) ont
également trouvé une efficacité plus élevée et
une plus petite différence selon le nombre de
doses avec des périodes tampons plus longues
(réduction de I'influence des infections
prévalentes au moment de la vaccination). La
plupart des études post-homologation
rapportent une efficacité maximale avec trois
doses, certaines n'ont trouvé aucune différence
statistiquement significative entre deux et trois
doses et plus de la moitié ont trouvé une
certaine efficacité avec une seule dose. Plusieurs
biais pouvant avoir eu un impact sur les
estimations sont expliqués dans la revue et les
auteurs notaient qu'ils semblaient davantage
présents dans les estimations de |'efficacité
d'une et deux doses. Les études plus récentes
avec des analyses stratifiées par I'age a la
vaccination ou restreintes a des groupes plus
jeunes ont trouvé des efficacités similaires entre
les différents nombres de doses. Les futures

études d'efficacité, examinant les personnes
vaccinées avant |'activité sexuelle et utilisant des
méthodes pour réduire les sources potentielles
de biais, pourront aider a éclairer les politiques
de vaccination(37,39).

Analyse de la durée de la protection a partir
du suivi des femmes de I'étude de FUTURE Il

Dans une analyse des données de I'étude
FUTURE I (NCT00092534), I'efficacité et

ans de suivi apres le recrutement a I'étude ont
été rapportée(18).

Dans cette étude randomisée en double aveugle
et controlée par placebo, les jeunes femmes
(agées de 16 a 23 ans) du Danemark, d'Islande,
de Norvege et de Suede avaient recu trois doses
de vaccin quadrivalent et ont été suivies pour
I'efficacité pendant > 10 ans supplémentaires
(aprés quatre ans de I'étude pivot) par le biais
des registres nationaux. L'incidence observée de
la dysplasie cervicale de haut grade liée aux
VPH16/18 (résultat principal) a été comparée
aux taux d'incidence historiques récents dans
une population non vaccinée. Des prélevements
sanguins ont été réalisés aux années 9 et 14
pour évaluer les réponses en anticorps. Pendant
toute la durée de I'étude, aucun cas de
dysplasie cervicale de haut grade liée aux
VPH16/18 n'a été observé dans la population
d'efficacité selon le protocole (N = 2 121 ; 24
099-personnes-années de suivi). L'efficacité du
vaccin de 100 % (IC a 95 % 94,7-100) a été
démontrée pendant > 12 ans, avec une
tendance vers une protection continue pendant
14 ans apreés la vaccination, avec les quelques
femmes ayant ce long suivi. Les taux de
séropositivité a la fin de I'étude (14 ans) étaient
> 90 % (VPH 6/11/16) et 52 % (VPH 18) en
utilisant le test immunologique Luminex
compétitif, et > 90 % (pour les quatre types de
VPH) en utilisant le test immunologique I1gG
Luminex plus sensible.
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Etudes ayant évalué des
calendriers comportant moins de
trois doses avec le vaccin
nonavalent

Etude DoRIS

Dans l'essai clinique randomisé de non-
infériorité DoRIS réalisé en Tanzanie, 930 filles
agées de 9 a 14 ans ont été recrutées et
randomisées pour recevoir une, deux (0-6 mois)
ou trois doses du vaccin bivalent (Cervarix®) ou
du vaccin nonavalent (Gardasil-9®), avec 155
filles par bras. Les niveaux d'anticorps apres une
dose étaient moins élevés, mais les courbes se
superposeraient pour les trois calendriers (une,
deux ou trois doses) sur celles de I'étude du
Costa Rica décrite précédemment. Dans cette
étude comme dans les autres, les concentrations
moyennes géométriques d'anticorps du groupe
une dose ont culminé au mois 1, ont légérement
diminué et sont restées stables au fil du temps
jusqu'au mois 24 indiquant une forte probabilité
d'une longue durée de la protection clinique
telle que celle démontrée avec une, deux ou
trois doses des vaccins quadrivalent ou bivalent.
En effet, la proportion de participantes qui avait
encore des anticorps 1gG contre le VPH16 au
mois 24 était non inférieure pour les filles
vaccinées avec une dose par rapport a celles
vaccinées avec deux et trois doses
(respectivement 99,3 %, 100 %, 100 %) pour les
deux vaccins. Deux ans apres la vaccination, la
séropositivité anti-VPH 18 ne répondait pas aux
criteres de non-infériorité pour celles ayant regu
une seule dose par rapport a celles ayant regu
deux ou trois doses pour I'un ou l'autre des
vaccins, bien que plus de 98 % des filles de tous
les bras de I'étude avaient des anticorps
détectables contre le VPH 18. Par ailleurs,
I'avidité des anticorps ne différait pas selon le
nombre de doses pour 'un ou I'autre des
vaccins(40). Les titres d'anticorps pendant

24 mois de suivi étaient similaires dans les
groupes deux et trois doses(41).

Etude KEN SHE

Au Kenya, un essai randomisé controlé,
multicentrique, en double aveugle de
vaccination contre les VPH a dose unique
nonavalent (VPH 16/18/31/33/45/52/58/6/11)
ou bivalent (VPH 16/18) par rapport a la
vaccination contre le méningocoque chez les
femmes agées de 15 a 20 ans a été réalisé entre
décembre 2018 et juin 2021. Les préléevements
cervicaux au recrutement et ceux semestriels
ainsi qu'un prélévement vaginal au mois 3 ont
été testés pour I'acide désoxyribonucléique
(ADN) du VPH. Les sérums au recrutement ont
également été testés pour les anticorps anti-
VPH. 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
I'ADN du VPH au recrutement et au mois 3.

Dans cette étude, 2 275 femmes ont été
randomisées et suivies. Au total, 758
participantes ont recu le vaccin nonavalent
contre les VPH, 760 ont recgu le vaccin bivalent
et 757 ont recu le vaccin contre le
méningocoque; la rétention a été de 98 %.
Trente-huit infections incidentes persistantes
ont été détectées dans la cohorte VPH 16/18
mITT : une parmi les participantes attribuées au
groupe bivalent, une dans le groupe du vaccin
nonavalent et 36 parmi celles du groupe
méningocoque. L'efficacité du vaccin nonavalent
(EV) était de 97,5 % (intervalle de confiance [IC]
a 95 %, 81,7a99,7 %; P < 0,0001) et I'EV du
bivalent était de 97,5 % (ICa 95 %, 81,6 2 99,7 %
; P < 0,0001). Trente-trois infections incidentes
persistantes ont été détectées dans la cohorte
VPH 16/18/31/33/45/52/58 mITT : quatre dans
le groupe nonavalent et 29 dans le groupe
méningocoque. L'EV du vaccin nonavalent pour
les VPH 16/18/31/33/45/52/58 était de 88,9 %
(ICa95 %, 68,5a96,1; P <0,0001).
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Au cours de la période de 18 mois de I'étude,
les vaccins anti-VPH bivalent et nonavalent a
dose unique étaient chacun tres efficace pour
prévenir I'infection oncogene incidente
persistante aux VPH(42).

Etudes ayant évalué un calendrier a deux
doses ou la 2° dose est différée

L'étude de rappel différé réalisée aux Etats-
Unis (The delayed booster study (DEBS))
consistait en un essai prospectif, a un seul bras,
ouvert et non randomisé sur I'immunogénicité
d'un calendrier comportant deux doses du
vaccin 9-valent dont la deuxiéme dose était
différée a 24 mois. L'objectif de I'étude était de
déterminer la persistance et la stabilité des titres
moyens géométriques (TMG) des VPH16/18 et
des VPH 31/33/45/52/58/6/11 entre 6, 12, 18 et
24 mois apres la premiere dose et avant
I'administration de la deuxieme dose du vaccin
9-valent dans une cohorte de 200 filles et
garcons agés de 9 a 11 ans en Arizona et en
Californie. Des analyses préliminaires ont
démontré que les TMG anti-VPH16 et anti-
VPH18, mesurés par le test HPV VLP IgG ELISA,
sont restés stables et persistants entre 12, 18 et
24 mois apres I'administration d'une dose
unique du vaccin 9-valent contre les VPH(6,43).

Au Québec, une étude a comparé les TMG
d'anti-VPH et leur distribution aprés un
intervalle de 6 mois ou de trois a huit ans entre
les deux doses de vaccin contre les VPH
(quadrivalent et nonavalent). Malgré de grandes
différences dans le temps écoulé depuis la
premiere dose, tous les sujets (100 %) avaient
des anticorps détectables contre les 4 types de
VPH communs aux deux vaccins (6, 11, 16 et
18), avec des TMG et des distributions de titres
comparables avant la deuxieme dose. Un mois
apres la deuxieme dose, les TMG ont augmenté
de 40 a 91 fois pour ceux avec un intervalle de
six mois entre les deux doses et de 60 a 82 fois
pour ceux avec un intervalle de trois a huit ans.

Les distributions de titres apres la dose de
rappel avec le vaccin nonavalent étaient
comparables dans les deux études. Ces résultats
indiquent que des calendriers de vaccination
contre les VPH a deux doses espacées de
plusieurs années pourraient étre utilisés pour les
préadolescents(44). Des intervalles de plus de
six mois peuvent faciliter la logistique des
programmes de vaccination et pourraient étre
utiles pendant les périodes de pénurie de
vaccins ou comme transition pendant que
I'efficacité d'un calendrier a dose unique est en
cours d'évaluation, comme recommandé par le
Comité sur I'immunisation du Québec depuis
2020 pour la vaccination des jeunes en milieu
scolaire(45,46).

Comme le vaccin nonavalent est plus récent, la
durée de suivi pour des études ayant évalué des
calendriers de moins que trois doses avec ce
vaccin est moins longue. Il y a par contre des
données jusqu'a huit ans de suivi chez des
adolescents et adolescentes de 9 a 15 ans ayant
recu trois doses(47). De plus, le vaccin
nonavalent est fabriqué par la méme
compagnie et selon le méme procédé que le
quadrivalent, mais avec des quantités
d'antigenes plus élevés(48,49).

D'autres données sont attendues des essais
DoRIS, DEBS et KEN SHE qui se poursuivent. De
plus, I'étude ESCUDDO, qui est un essai
randomisé de non-infériorité comparant une a
deux doses avec les vaccins bivalent et
nonavalent, prévoit des résultats basés sur trois
a quatre ans de suivi d'ici 2024(50). Les
participantes des études CVT (Costa Rica) et
IARC (Inde) continueront également d'étre
suivies pour les parameétres immunologiques et
d'efficacité et ces études rapporteront des
informations additionnelles au cours des
prochaines années.
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EFFICACITE CONTRE LES
CANCERS DES VACCINS
CONTRE LES VPH

Dés les premiers essais cliniques des vaccins
contre les VPH, I'efficacité a prévenir les
infections persistantes aux VPH, les condylomes
et les Iésions précancéreuses a été
démontrée(48,49,51-54). Des données montrent
maintenant |'impact positif des programmes de
vaccination sur la réduction des cancers associés
aux VPH, l'issue ultime a prévenir.

Cancer du col de l'utérus

Dans une étude populationnelle, I'efficacité de
la vaccination VPH contre le cancer du col de
['utérus a été évaluée(55). L'étude a inclus des
femmes agées de 17 a 30 ans vivant au
Danemark d'octobre 2006 a décembre 2019.
Des registres nationaux ont extrait des
informations sur la vaccination contre les VPH et
les diagnostics de cancer du col de |'utérus. Les
rapports des taux d'incidence (IRR) avec
intervalles de confiance (IC) a 95 % pour le
cancer du col de l'utérus en fonction du statut
vaccinal ont été estimés a I'aide de la régression
de Poisson avec la vaccination contre les VPH
traitée comme une variable variant dans le
temps et stratifiée selon I'dge au moment de la
vaccination. Les résultats ont été ajustés en
fonction de I'age atteint, de I'éducation et de
I'origine ethnique. Pour traiter I'effet de la
maladie prévalente, différentes périodes
tampons ont été utilisées, avec une période
tampon d'un an comme analyse principale.

La cohorte comprenait 867 689 femmes. Parmi
les 502 522 femmes vaccinées, 78,5% avaient
recu 3 doses, 15,7% en avaient recu 2 et 5,8%,
une seule. Au départ, 36,3 % ont été vaccinées a
16 ans et moins, et pendant le suivi, 19,3 % et
2,3 % ont été vaccinées a 17-19 ans et 20-30
ans, respectivement. Pour les femmes vaccinées

agées de 16 ans et moins ou de 17 a 19 ans, les
RTI du cancer du col de 'utérus étaient de 0,14
(ICa95% =0042a0,53)etde0,32(1ICa9%5 % =
0,08 a 1,28), respectivement, par rapport aux
femmes non vaccinées. Chez les femmes agées
de 20 a 30 ans au moment de la vaccination, le
taux d'incidence était plus élevé que chez les
femmes non vaccinées (IRR = 1,19, ICa 95 % =
0,80 a 1,79), mais diminuait légerement avec
I'augmentation de la période tampon (IRR =
0,85,1Ca 95 % = 0,55 a 1,32, avec période
tampon de quatre ans).

Les résultats montrent que I'efficacité du vaccin
contre les VPH contre le cancer du col de
I'utérus au niveau de la population est élevée
chez les filles vaccinées avant I'age de 20 ans.
L'absence d'effet immédiat chez les femmes
vaccinées a I'age de 20-30 ans souligne
I'importance d'un age précoce au moment de la
vaccination pour obtenir les gains maximaux.

Dans une autre étude, les registres
démographiques et sanitaires nationaux suédois
ont été utilisés pour suivre une population
ouverte de 1 672 983 filles et femmes agées de
10 a 30 ans de 2006 a 2017(56). L'association
entre la vaccination contre les VPH et le risque
de cancer invasif du col de l'utérus, en
contrélant pour I'age au moment du suivi,
I'année civile, le pays de résidence et les
caractéristiques parentales, y compris
I'éducation, le revenu du ménage, le pays de
naissance de la mere et les antécédents de
maladie maternelle, a été évaluée. Au cours de
la période d'étude, les filles et les femmes ont
été évaluées pour le cancer du col de I'utérus
jusqu'a leur 31¢ anniversaire. Dans cette étude,
56.3% des femmes avaient recu 3 doses, 28.4%,
2 doses et 15,3%, 1 dose. Le tiers des femmes
(36,3%) avait recu leur premiere avant I'age de
17 ans. Le cancer du col de I'utérus a été
diagnostique chez 19 femmes qui avaient recu
le vaccin quadrivalent contre les VPH et chez
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538 femmes qui n'avaient pas recu le vaccin.
L'incidence cumulée du cancer du col de I'utérus
était de 47 cas pour 100 000 personnes chez les
femmes vaccinées et de 94 cas pour 100 000
personnes chez celles qui n'avaient pas été
vaccinées. Aprés ajustement pour I'age au suivi,
le rapport des taux d'incidence pour la
comparaison de la population vaccinée avec la
population non vaccinée, le rapport des taux
d'incidence était de 0,51 (intervalle de confiance
[IC] a 95 %, 0,32 a 0,82). Apres un ajustement
supplémentaire pour d'autres co-variables, le
rapport des taux d'incidence était de 0,37 (IC a
95 %, 0,21 a 0,57). Apres ajustement pour toutes
les co-variables, le rapport des taux d'incidence
était de 0,12 (IC a 95 %, 0,00 a 0,34) chez les
femmes qui avaient été vaccinées avant I'age de
17 ans et de 0,47 (IC a 95 %, 0,27 a 0,75) chez
les femmes qui avaient été vaccinées a I'age de
17 a 30 ans. Les résultats indiquent que parmi
les filles et les femmes suédoises agées de 10 a
30 ans, la vaccination contre le VPH était
associée a une réduction substantielle du risque
de cancer invasif du col de 'utérus(56).

Cancers oropharyngés

Le cancer de I'oropharynx associé aux VPH a
I'une des incidences en augmentation la plus
rapide de tous les cancers dans les pays a
revenu élevé. La vaccination contre les VPH a
été évaluée pour prévenir ce cancer. Un article a
révélé que les participants non vaccinés avaient
un risque 19 fois plus élevé de développer un
cancer de I'oropharynx comparativement a ceux
qui avaient été vaccinés contre les VPH(57).
D’autres articles, regroupés dans un article de
revue, ont montré que la prévalence des
infections orales associées aux types vaccinaux
contre les VPH était significativement plus faible
chez les participants vaccinés que chez les
participants non vaccinés, avec une réduction de
la détection de VPH par voie orale allant de

72 % a 93 %. Les auteurs concluaient qu'il existe
des données suggérant que la vaccination

contre les VPH réduit l'infection orale par les
VPH et diminue l'incidence de ces cancers
associés au VPH(57).

DONNEES POUR LA
POPULATION MASCULINE

Il'y a peu d'études chez les hommes agés de
plus de 18 ans et tres peu ayant évalué un
calendrier comportant moins que trois doses.
Par contre, certaines études, dont celle ayant
porté sur la réponse immunitaire du vaccin
nonavalent(58), ont montré que la réponse
parmi les adolescents qui avaient recu deux
doses espacées de 6 ou 12 mois était
légerement plus élevée que celle observee chez
des adolescentes du méme age vaccinées avec
le méme vaccin. Avec les données disponibles, il
n'y a pas lieu de craindre une moins bonne
réponse chez les hommes que chez les femmes.

DONNEES POUR LES
PERSONNES AYANT UNE
IMMUNODEPRESSION OU
CELLES VIVANT AVEC LE VIH

Considérant le peu de données ayant évalué un
calendrier utilisant moins de trois doses pour
cette sous-population connue pour moins bien
répondre aux vaccins, les comités d'experts,
incluant ceux ayant recommandé le passage
d'un calendrier de trois a deux doses,
continuent de recommander un calendrier a
trois doses pour les personnes
immunodéprimeées et celles vivant avec le VIH.



CALENDRIER DE VACCINATION CONTRE LES VIRUS DU PAPILLOME HUMAIN
POUR LES PERSONNES AGEES DE 18 ANS ET PLUS AU QUEBEC

MODELISATION

Il ne semble pas y avoir eu de modélisation
mathématique ayant évalué I'impact d'un
passage d'un calendrier de trois a deux doses
pour la vaccination des adultes. Par contre, des
études de modélisation et de colt-efficacité
comparant un calendrier a deux doses a un
calendrier a trois doses chez des préadolescents
et adolescents ont indiqué que I'administration
d'une troisieme dose ne serait plus rentable si la
durée de protection d'un calendrier a deux
doses était d'au moins 20 ans(59-61).

A l'aide d'un modéle mathématique qui simule
['histoire naturelle du cancer du col de ['utérus,
Burger et coll.(62) ont estimé le nombre cumulé
d'infections aux VPH ayant mené a un cancer
selon I'age, stratifié par génotype de VPH (VPH
16 par rapport aux autres génotypes de VPH)
ainsi que la réduction directe de l'incidence du
cancer selon 'age (9-45 ans). Cette modélisation
a porté sur la réalité américaine ou la couverture
vaccinale est plus basse que celle observée au
Québec. Le modele a fait la projection selon
laquelle parmi tous les cancers du col de I'utérus,
50 % et 75 % des femmes ont contracte leur
infection aux VPH ayant causé un cancer a l'age
de 21 ans et 31 ans, respectivement. Dans une
analyse similaire, Laprise et coll.(63) ont projeté
que 50 % et 75 % des femmes ont contracté leur
infection aux VPH ayant causé un cancer a I'age
de 20 ans et 24 ans, respectivement. Les
infections au VPH 16 ont été contractées a un
age plus précoce. Ces deux études ont conclu
que bien que de nouvelles infections aux VPH et
des précancers puissent survenir tout au long de
la vie d'une femme, seule une petite proportion
sont contractées chez les femmes de 26 ans et
plus et sont évitables par la vaccination. De plus,
Laprise et coll. concluent que la vaccination a
trois doses contre les VPH chez les adultes de
plus de 26 ans aux Etats-Unis ne serait pas co(it-
efficace(63).

CONFORMITE

Au Royaume-Uni, le comité d'experts en
immunisation (JCVI) a émis une
recommandation intérimaire visant a réduire le
nombre de doses de leurs calendriers de
vaccination contre les VPH(6). Les
recommandations finales sont a venir. Le JCVI a
conclu qu'il n'y a aucune raison de continuer
avec trois doses chez les personnes agées de
plus de 15 ans et que le programme devrait
passer a un calendrier a deux doses pour ces
groupes d'age, y compris chez les HARSAH(64).
Ce comité a convenu que les données
examinées montraient une efficacité équivalente
entre une et deux doses pour les vaccins
bivalent et quadrivalent indiquant qu’un
calendrier a une dose était la voie a prendre
pour les préadolescents. Le comité a par contre
souligné le nombre de données plus limitées
pour le vaccin 9-valent(6).

Le JCVI a également noté que la protection était
presque exclusivement médiée par les anticorps
avec un seuil de protection non défini, mais
nettement inférieur a celui détecté par les tests
de routine, persistant méme apres la disparition
des anticorps, comme démontré pour le VPH 18
chez les femmes vaccinées avec le vaccin
quadrivalent (Gardasil®). La durée de la
protection chez les adolescents vaccinés a l'aide
d'un calendrier a deux doses (séparés par un
minimum de six mois) semblait similaire a un
calendrier a trois doses. Selon le comité,
I'exemple le plus pres de la protection offerte
par la vaccination contre les VPH est
probablement celui observé pour le vaccin
contre I'hépatite A, ou la protection est d'au
moins 25 ans et possiblement a vie, avec au
moins une dose de vaccin, méme en |'absence
d'anticorps mesurables(6).
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L'OMS, par |'entremise de son comité d’'experts
en immunisation (SAGE), a également émis une
recommandation qui ouvre la porte a un
calendrier comportant une seule dose pour les
plus jeunes et deux doses pour les adultes. Cet
organisme maintient son point focal sur la
vaccination des filles et des femmes contre les
VPH et recommande(5) :

e Calendrier a une ou deux doses pour les filles
agées de 9 a 14 ans;

e Calendrier a une ou deux doses pour les
jeunes femmes agées de 15 a 20 ans;

e Calendrier a deux doses a 6 mois d'intervalle
pour les femmes de 21 ans ou plus;

e Les personnes immunodéprimées, y compris
celles vivant avec le VIH, devraient recevoir
trois doses, si possible, et sinon au moins
deux doses. Il existe des preuves limitées
concernant I'efficacité d'une dose unique
dans ce groupe.

L'homologation des vaccins contre les VPH au
Canada est toujours a trois doses et a notre
connaissance, la majorité des autres comités
d’'experts continuent de recommander un
calendrier a trois doses chez les personnes agés
de15 ans et plus au moment d'initier leur
vaccination(48,49,51,65).

ACCEPTABI!_ITE ET
FAISABILITE

Pour les programmes nécessitant plusieurs
doses de vaccins, les couvertures vaccinales sont
généralement supérieures pour la premiere
dose et diminuent pour les doses
subséquentes(66—68). Plusieurs facteurs peuvent
expliquer ce phénomeéne : manque
d'information sur la nécessité de recevoir les
doses suivantes, intervalle et absence de
stratégies de rappel des rendez-vous de
vaccination, absence de relance en cas de
rendez-vous de vaccination manqués,

perception d'étre bien protégé(e) avec une
seule dose, etc. La réduction du nombre de
doses aura donc certainement un impact positif
sur la faisabilité du programme.

Le nombre de doses n’est généralement pas un
déterminant majeur de I'acceptabilité du vaccin
contre les VPH. Les principales barrieres a
I'acceptabilité de la vaccination contre les VPH
demeurent la crainte des effets secondaires, une
faible perception de I'importance de la
vaccination, I'absence de recommandations de
la part d'un professionnel de la santé et des
attitudes négatives a I'égard de la
vaccination(69-71). Les efforts pour informer les
clienteles ciblées par le programme de la
disponibilité du vaccin et pour diminuer les
barrieres a |'accés aux services de vaccination
devront donc étre maintenus.

A titre d'information, entre 2007 et 2022,
environ 100 000 doses de vaccins contre les
VPH ont été administrées et saisies au registre
de vaccination du Québec parmi les personnes
agées de 18 a 26 ans, dont 77 000 chez des
femmes. Avant I'année 2016, parmi les hommes
de ce groupe d'age, trés peu de doses avaient
été administrées, soit entre 20 et 370 par année.
Depuis 2016, on observe une augmentation des
doses regues et saisies au registre de
vaccination parmi les hommes de ce groupe
d'age, soit entre 1 800 et 3 800 doses par année.
L'année 2016 représente I'année de I'ajout de la
vaccination gratuite contre les VPH pour les
hommes agés de 26 ans et moins ayant des
relations avec d'autres hommes et ceux vivant
avec le VIH. Toujours entre 2007 et 2022, un peu
moins de 100 000 doses ont également été
administrées a des personnes agées de 27 ans
et plus, dont environ 78 000 parmi des femmes.
Dans ce groupe d'age, le nombre de doses
administrées augmente chaque année, tant chez
les femmes que chez les hommes. Il est a noter
que le nombre de doses de vaccins contre les
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VPH saisies au registre de vaccination pourrait
sous-estimer le nombre réel de doses ayant été
administrées, particulierement pour les groupes
non visés par le programme public
(communication personnelle écrite, Eveline Toth,
MSSS, 15 juin 2022).

RECOMMANDATIONS

Plusieurs données indiquent que des calendriers
a une seule dose procurent une tres bonne
protection, particulierement chez les personnes
vaccinées avant I'age de 18 ans. Des données
indiquent que cette protection est trés bonne
également chez les personnes vaccinées a I'age
adulte et prévient les infections aux VPH qui
auraient pu étre acquises apres leur vaccination.
Cependant, pour garder un filet de sécurité, a
cette étape, le CIQ recommande de passer d'un
calendrier utilisant trois doses a un calendrier
utilisant deux doses espacées de six mois ou
plus (minimum de cing mois) pour les
personnes immunocompétentes agées de 18
ans et plus, incluant les HARSAH. Le CIQ
recommande que les calendriers pour les
personnes immunodéprimées ou vivant avec le
VIH (peu importe le décompte des CD4)
demeurent inchangés, avec un total de trois
doses. Pour ces différents groupes, le CIQ
recommande de maintenir |'utilisation du vaccin
nonavalent.

Le CIQ recommande pour le moment que le
calendrier pour les personnes agées de moins
de 18 ans immunocompétentes demeure
inchangé. Bien que le comité du Royaume-Uni
(JCVI) et celui de 'OMS (SAGE) aient fait une
recommandation permissive en faveur d'un
calendrier a une seule dose chez les
préadolescents, le CIQ continue de
recommander le calendrier comportant une
dose de nonavalent en quatriéme année du
primaire, suivie, cinq ans plus tard d'une dose
du vaccin bivalent pour la vaccination
scolaire(45). Cette recommandation sera
réévaluée avant 2024, année ou les premiers
jeunes n'ayant regu qu’une seule dose en
quatrieme année du primaire arriveront en
troisieme année du secondaire. D'ici la, le CIQ
suivra I'accumulation des données sur l'efficacité
d'un calendrier a une seule dose.

Le CIQ réitere que pour obtenir les gains
maximauy, la vaccination contre les VPH devrait
idéalement étre administrée avant le début de
relations sexuelles, soit durant la
préadolescence ou la jeune adolescence.
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