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AVANT-PROPOS

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

La collection Avis et recommandations rassemble sous une
méme banniére une variété de productions scientifiques qui
apprécient les meilleures connaissances scientifiques
disponibles et y ajoutent une analyse contextualisée
recourant a divers critéres et a des délibérations pour
formuler des recommandations.

Le présent avis scientifique porte sur les recommandations
concernant la pertinence de I'adoption du Men-C-ACWY
pour I'immunisation des enfants agés de 18 mois. Il a été
élaboré a la demande de Santé Québec.

Ce document s'adresse a Santé Québec, au ministére de la
Santé et des Services sociaux du Québec, de méme qu'aux
professionnels et gestionnaires des équipes de vaccination
des établissements de santé.
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CHOIX D'UN VACCIN MENINGOCOCCIQUE CONJUGUE POUR
L'IMMUNISATION DES ENFANTS A L'AGE DE 18 MOIS AU QUEBEC

FAITS SAILLANTS

e Actuellement, le programme régulier d'immunisation contre les infections invasives a
méningocoque repose sur 'offre d'une dose de vaccin méningococcique conjugué de sérogroupe C
a l'age de 18 mois et une dose de vaccin quadrivalent ACWY en secondaire 3.

e Adopter le vaccin méningococcique conjugué quadrivalent ACWY a I'age de 18 mois comporterait
de nombreux avantages en termes d'efficacité et de simplification du programme. Cette option est
privilégiée par le Comité sur I'immunisation du Québec.

e L'impact budgétaire modeste de cette mesure est le seul obstacle identifié.

e Aucun des éléments en faveur de I'adoption n’est actuellement critique et conserver le vaccin
méningococcique conjugué de sérogroupe C a I'age de 18 mois tant que ce type de produit est
disponible serait une stratégie acceptable.

CONTEXTE

A la suite d'une augmentation de l'incidence des infections invasives & méningocoque (IIM) de
sérogroupe Y au Québec qui a débuté en 2016 et s'est accélérée en 2022 en atteignant surtout des
jeunes agés de 14 a 18 ans, un vaccin méningococcique conjugué quadrivalent ACWY (Men-C-ACWY)
a remplacé le vaccin méningococcique conjugué monovalent C (Men-C-C) pour la vaccination de
routine des éléves de troisieme année du secondaire. Cette transition s'est opérée a partir de
I'automne 2023 (1). Le Men-C-C a toutefois été conservé pour I'immunisation des enfants a I'age de
18 mois. Dans le cadre d'un renouvellement des contrats, Santé Québec a invité le Comité sur
I'immunisation du Québec (CIQ) a évaluer la pertinence de I'adoption du Men-C-ACWY pour
I'immunisation des jeunes enfants. Les arguments en faveur et défaveur d’'une transition sont
présentés afin d'éclairer les décideurs.

A titre de rappel, les objectifs du programme d'immunisation contre le méningocoque sont de

(i) prévenir les éclosions d'lIM causée par un clone virulent de sérogroupe A, C, W ou Y, (ii) conférer
une protection indirecte contre la maladie aux personnes non vaccinées et a celles qui répondent mal
aux vaccins, (iii) conférer une protection directe contre la maladie aux personnes vaccinées. Cet ordre
de priorité est justifié par le fait que les vaccins méningococciques conjugués conférent une protection
directe contre les [IM qui est limitée dans le temps chez les vaccinés alors que l'effet de ce type de
vaccin sur le portage asymptomatique et la circulation des bactéries virulentes procure une protection
indirecte a I'ensemble de la population (2).

SITUATION EPIDEMIOLOGIQUE

D’un point de vue épidémiologique, on observe actuellement un nombre croissant de cas d'lIM de
sérogroupe Y chez des jeunes agés de moins de 14 ans (figure 1). Entre le 1¢" septembre 2022 et le

31 décembre 2024, 10 des 72 cas (14 %) de sérogroupe Y répertoriés au Québec sont survenus dans ce
groupe d’'age, respectivement a 7 mois, 19 mois, 6 ans, 7 ans, 8 ans, 10 ans, 11 ans, 12 ans et 13 ans

(2 cas). Aucun déces n'est toutefois survenu parmi ces cas. L'incidence inhabituelle des [IM de
sérogroupe Y chez des jeunes agés de moins de 14 ans est a mettre en relation avec |'éclosion
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associée a la circulation de souches virulentes appartenant au complexe clonal ST-23 (3). Depuis
I'émergence de ce complexe clonal, les IIM de sérogroupe Y sont devenues plus fréquentes que les IIM
de sérogroupe B dans la population québécoise. Il est difficile de prévoir quelle sera |'évolution de
cette éclosion sachant que depuis I'automne 2023, le Men-C-ACWY est utilisé pour I'immunisation de
routine des jeunes en troisieme année du secondaire et qu’un rattrapage a visé les étudiants des
classes de secondaire 4 et 5 durant I'année scolaire 2023-2024 (1,4).

Figure 1 Nombre mensuel de cas d’infections invasives a méningocoque chez les enfants agés
de moins de 14 ans au Québec, en fonction du sérogroupe, 2022-2024
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ELEMENTS EN FAVEUR D'UNE TRANSITION

Dans une étude d'immunogénicité, des enfants agés entre 12 et 23 mois ont recu une dose de
Men-C-ACWY utilisant I'anatoxine tétanique comme protéine de conjugaison (5). Dix ans plus tard, la
proportion de participants ayant des titres en anticorps bactéricides considérés comme protecteurs

(= 1/4 pour un test utilisant du complément d'origine humaine) était respectivement de 65,6 % pour le
sérogroupe A, de 82,8 % pour le sérogroupe C, de 31,3 % pour le sérogroupe W et de 43,8 % pour le
sérogroupe Y. Dans le groupe témoin ayant recu une dose de Men-C-C, la proportion de participants
considérés comme protégés n'était que de 17,6 % pour le sérogroupe A, nulle pour le sérogroupe W
et de 35,3 % pour le sérogroupe Y. Ces données suggerent qu'un certain niveau de protection directe
contre les infections causées par des souches de sérogroupe W et Y durant I'enfance résulterait d'une
transition du Men-C-C vers le Men-C-ACWY a |'age de 18 mois.
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Du fait des nombreux contacts entre jeunes enfants dans les garderies et les classes de I'école
maternelle, des souches virulentes de Neisseria meningitidis peuvent se transmettre, justifiant une
prophylaxie des contacts lorsque survient un cas d'lIM (6). Le Men-C-ACWY a la capacité de diminuer
le portage de souches de méningocoque appartenant aux sérogroupes contenus dans le vaccin. Cela a
surtout été étudié chez des adolescents et jeunes adultes, mais on peut raisonnablement penser qu'un
effet similaire se produise a la suite de I'immunisation de jeunes enfants (7). Ainsi, la vaccination d'une
grande majorité de jeunes enfants dans la deuxieme année de vie pourrait protéger indirectement
leurs contacts en garderie et en classe maternelle qui ne seraient pas vaccinés ou répondraient mal a la
vaccination.

La prévalence du portage asymptomatique du N. meningitidis est généralement inférieure a 10 % chez
les jeunes enfants et s'éleve rapidement vers I'age de 15 ans pour atteindre un sommet vers lI'age de
20 ans avec une valeur de 25 % dans une méta-analyse (8). Ce sont les adolescents et jeunes adultes
qui sont le principal réservoir de la bactérie et de ce fait, une diminution de la prévalence du portage
chez les jeunes enfants ne modifiera pas de beaucoup la transmission de la bactérie dans I'ensemble
de la population en dehors des garderies et des écoles maternelles. Toutefois, nous savons qu’'une
primo-immunisation durant la deuxieme année de vie marque la mémoire immunitaire et qu'une
revaccination dix ans plus tard génére une réponse anamnestique avec des titres d'anticorps qui sont
plus élevés que ceux obtenus apres une primovaccination au méme age. Dans une étude
d'immunogénicité portant sur la revaccination avec un Men-C-ACWY-TT dix ans apres I'administration
d'une dose de ce méme vaccin durant la deuxiéme année de vie, 'augmentation des titres (rSBA GMT)
a été de 44 % pour les anticorps dirigés contre le sérogroupe W et de 21 % pour ceux dirigés contre le
sérogroupe Y (5). Des titres d'anticorps plus élevés chez les adolescents grace a une revaccination
devraient améliorer la protection directe et induire une immunité de groupe plus robuste. Il est
toutefois difficile de quantifier de maniere précise I'ampleur de ce bénéfice.

Une immunisation renforcée de la population contre les souches de méningocoque des sérogroupes
A, C, W et Y serait une assurance supplémentaire contre la survenue d'une nouvelle éclosion causée
par un clone virulent appartenant a I'un de ces sérogroupes. Récemment, des éclosions causées par
des clones virulents de sérogroupe W ont été observées en Amérique du Sud, en Colombie-
Britannique et en Europe (9).

Par ailleurs, des campagnes de vaccination avec des vaccins méningococciques conjugués destinées a
contréler une éclosion n'ont pas été suivies d'une augmentation du portage d'autres souches
virulentes ni de I'émergence d'une autre éclosion (10).

L'utilisation d'un seul vaccin méningococcique conjugué au Québec pour toutes les indications serait
un élément facilitant pour la gestion du programme et la prévention des erreurs d’administration.

En Europe, les calendriers de vaccination contre le méningocoque varient grandement. Un nombre
croissant de pays propose un calendrier comportant une dose de Men-C-ACWY durant la deuxieme
année de vie et une autre dose durant I'adolescence (11). C'est le cas de I'Autriche, la Belgique, la
République Tcheque, I'ltalie, le Luxembourg, les Pays-Bas et la Slovaquie. Cela n'est pas encore le cas
au Canada ou un calendrier comportant du Men-C-C a un jeune age et du Men-C-ACWY a l'age de
12 ans ou plus est en place dans presque toutes les provinces et territoires (12).
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Actuellement, deux vaccins conjugués contre le méningocoque de sérogroupe C sont distribués au
Canada, le Menjugate™ (GSK) et le NeisVac-C™ (Pfizer). Il est possible que la production et la
distribution de ces deux vaccins soient interrompues dans un avenir proche. En effet, il existe au niveau
mondial une tendance vers l'utilisation de vaccins méningococciques multivalents (13).

ELEMENTS EN DEFAVEUR

L'impact budgétaire d'un remplacement de la dose de Men-C-C offerte a I'age de 18 mois serait
inférieur a 1 million $ par an, sachant que le différentiel de prix entre les 2 types de vaccins a tendance
a se réduire et approcher 10 $ par dose, que la cohorte comprend quelque 78 000 individus et que la
couverture vaccinale reste élevée a cet age avec un taux de 95 % (14).

CHOIX DU PRODUIT

Une méta-analyse a comparé les réponses observées avec les vaccins quadrivalents (15). Les résultats
ont montré que :

(i)  le Men-C-ACYW-AD était significativement moins immunogéne que le Men-C-ACYW-CRM pour
les sérogroupes W et Y, sans que les différences soient significatives pour les sérogroupes A et C;

(i) le Men-C-ACYW-AT était plus immunogéne que les Men-C-ACYW-AD et Men-C-ACYW-CRM
pour les sérogroupes A, W et Y mais non pour le sérogroupe C; et

(iii)  le Men-C-ACYW-AT induisait une réponse aussi intense contre le sérogroupe C que les vaccins
conjugués monovalents C.

Par ailleurs, aucune différence substantielle n'a été observée entre les 2 vaccins Men-C-ACYW-AT (16).
Au Canada, les deux vaccins utilisant I'anatoxine tétanique, le Nimenrix™ et le MenQuadfi™, sont
autorisés par Santé Canada pour une posologie comportant une seule dose a I'age de 12 mois et

plus (17,18). Cela n'est pas le cas du Menveo™ utilisant I'anatoxine diphtérique, qui nécessite

deux doses entre 7 et 23 mois (19). Bien qu'une seule dose de Menveo™ a partir de I'age d'un an soit
autorisée dans le Protocole d'immunisation du Québec, ce vaccin est sensiblement moins
immunogene que les produits utilisant I'anatoxine tétanique (20).

CONCLUSION

L'adoption du Men-C-ACWY a la place du Men-C-C pour I'immunisation des jeunes enfants présente
plusieurs avantages et I'impact budgétaire modeste de cette mesure est le seul obstacle. Toutefois,
aucun des éléments en faveur de I'adoption n’est actuellement critique et conserver le Men-C-C tant
que ce type de produit est disponible serait une solution acceptable.

L'épidémiologie des infections invasives a méningocoque étant imprévisible, le maintien d’'une
surveillance attentive est un élément essentiel de notre programme de santé publique.
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