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Efficacité potentielle, efficacité réelle et
immunogénicité des calendriers réduits de
vaccination contre le VPH : examen des données

probantes disponibles

Joshua Montroy', Marina | Salvadori’, Nicole Forbes', Vinita Dubey? Sarah Almasri',
Anna Jirovec', Cathy Yan', Katarina Gusic', Adrienne Stevens', Kelsey Young', Matthew Tunis'

Résumeé

Contexte : Les directives actuelles du Comité consultatif national de I'immunisation (CCNI)
recommandent que les vaccins contre le virus du papillome humain (VPH) soient administrés
selon un calendrier de deux ou trois doses. Récemment, plusieurs essais cliniques importants
ont fait état des avantages cliniques d'une dose unique de vaccin contre le VPH. En
conséquence, I'Organisation mondiale de la Santé a publié en 2022 des directives actualisées
sur les vaccins contre le VPH, recommandant un calendrier a deux doses pour les personnes
de 9 a 20 ans, et reconnaissant |'utilisation d'un calendrier alternatif a dose unique non
officiellement approuvé.

Objectif : Cet apercu vise a fournir un compte rendu détaillé des données probantes
disponibles comparant les calendriers de vaccination contre le VPH, qui ont été prises en
compte par le CCNI lors de |la mise a jour des recommandations sur les vaccins contre le VPH.

Méthodes : Afin de déterminer les données probantes pertinentes, les examens systématiques
existants ont été exploités dans la mesure du possible. Les études individuelles ont fait

I'objet d'une évaluation critique et la méthodologie GRADE (Grading of Recommendations
Assessment, Development and Evaluation) a été utilisée pour évaluer la certitude des données
probantes.

Résultats : Les données probantes disponibles suggerent qu’un calendrier de vaccination
contre le VPH a une, deux ou trois doses peut fournir une protection semblable contre
I'infection par le VPH. Bien que les niveaux d'anticorps contre les types de vaccins contre

le VPH soient statistiquement considérablement plus faibles avec une dose unique qu’avec
deux ou trois doses, les titres se maintiennent jusqu’a 16 ans. La signification clinique de titres
d'anticorps plus faibles est inconnue, car il n’existe pas de corrélat immunologique établi de la
protection.

Conclusion : Bien que les données probantes disponibles sur les calendriers de vaccination
contre le VPH a dose unique montrent qu’un tel calendrier soit trés efficace, un suivi continu
des cohortes a dose unique sera essentiel pour comprendre la durée relative de la protection
pour les calendriers a dose réduite et pour orienter les futures directives du CCNI sur les
vaccins contre le VPH.

Citation proposée : Montroy J, Salvadori MI, Forbes N, Dubey V, Almasri S, Jirovec A, Yan C, Gusic K,

Stevens A, Young K, Tunis M. Efficacité potentielle, efficacité réelle et immunogénicité des calendriers réduits de
vaccination contre le VPH : Examen des données probantes disponibles. Relevé des maladies transmissibles au

Canada 2024;50(6):183-96. https://doi.org/10.14745/ccdr.v50i06a01f
Mots-clés : VPH, vaccination, réduction de la dose, calendrier de vaccination, efficacité réelle, cancer, examen
des données probantes
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Introduction

Les infections par le papillomavirus humain (VPH) sont a
I'origine de plusieurs cancers, dont la quasi-totalité des cancers
du col de I'utérus, d'autres cancers anogénitaux, ainsi que

des cancers de la téte et du cou et des verrues anogénitales
(VAG) (1,2). Les vaccins contre le VPH ont été autorisés pour la
premiére fois en 2006 et se sont révélés trés efficaces (3,4). Au
Canada, un calendrier a deux ou trois doses est recommandé
pour les personnes en bonne santé de 9 a 14 ans, et un
calendrier a trois doses est recommandé pour les personnes

en bonne santé de 15 ans et plus, ainsi que pour les personnes
immunodéprimées (5). Récemment, |'Organisation mondiale
de la Santé (OMS) a publié un document de synthése actualisé
sur les calendriers de vaccination contre le VPH, précisant

que si un calendrier a deux doses est recommandé pour les
personnes de plus de 9 ans, un autre calendrier a dose unique
non officiellement approuvé peut étre utilisé pour les personnes
de 9 a 20 ans (6). Plusieurs autres pays, comme le Royaume-Uni,
ont depuis mis a jour leurs recommandations en matiere de
vaccination contre le VPH pour y inclure un calendrier a dose
unique (7-9). Cette mise a jour des recommandations s'appuie
sur plusieurs facteurs, notamment sur des données probantes
émergentes indiquant qu’'une dose unique de vaccin contre le
VPH confére des niveaux de protection semblables a ceux des
calendriers a doses multiples (10).

Tableau 1 : Critéres d'admissibilité a I'étude

APERCU @

Les provinces et territoires canadiens ont demandé au Comité
consultatif national de I'immunisation (CCNI) d’examiner les
données probantes disponibles et d’éventuellement fournir des
directives actualisées sur les calendriers réduits de vaccination
contre le VPH. L'Agence de la santé publique du Canada
(I'Agence) a préparé cet apercu afin d’examiner les données
probantes cliniques disponibles sur les calendriers réduits de
vaccination contre le VPH (en mettant |'accent sur les calendriers
a dose unique), dans le but de contribuer a I'élaboration de
recommandations fondées sur des données probantes par

le CCNI et a la prise de décisions pour les programmes de
vaccination au Canada.

Méthodes

Le tableau 1 présente les critéres d’admissibilité des études
incluses dans cette analyse. Afin de déterminer les études
pertinentes, une mise a jour d'un examen systématique de
2022 (10) réalisée par Cochrane Response en collaboration avec
le Groupe stratégique consultatif d’experts sur la vaccination
(SAGE) (qui était elle-méme une mise a jour modifiée d'un
précédent examen de Cochrane Response (11)) a été effectuée.
La recherche de la littérature actualisée a permis de recenser
toute étude supplémentaire publiée depuis 2022 ou toute
donnée actualisée disponible dans les études incluses (e.g., les
publications récentes et les comptes rendus de conférences
internationales).

Critere Admissibilité Admissibilité
(une vs deux ou trois doses) (deux vs trois doses)

Population

9 ans et plus

Intervention

Une dose de GARDASIL®? ou de CERVARIX®. En raison des limites des
données probantes (e.g., durée de suivi limitée) concernant GARDASIL®?9, les
données probantes indirectes provenant d'études utilisant GARDASIL®4 ont
également été prises en compte.

Deux doses de GARDASIL®9 ou de CERVARIX®.
En raison des limites des données probantes
(e.g., durée de suivi limitée) concernant
GARDASIL®9, les données probantes indirectes
provenant d'études utilisant GARDASIL®4 ont
également été prises en compte.

Comparateur

Deux ou trois doses de GARDASIL®9 ou de CERVARIX® (avec un intervalle
d’au moins six mois entre la premiére et la derniére dose de la série). En raison
des limites des données probantes (e.g., durée de suivi limitée) concernant
GARDASIL®9, les données probantes indirectes provenant d'études utilisant
GARDASIL®4 ont également été prises en compte.

Remarque : Bien qu’elles ne comparent pas directement le bénéfice clinique
des vaccins contre le VPH en fonction du nombre de doses, les études évaluant
I'immunogénicité ou |'efficacité potentielle ou réelle d'un calendrier de
vaccination a dose unique par rapport a I'absence de vaccination ont également
été incluses.

Trois doses de GARDASIL®9 ou de CERVARIX®.
En raison des limites des données probantes
(e.g., durée de suivi limitée) concernant
GARDASIL®9, les données probantes indirectes
provenant d'études utilisant GARDASIL®4 ont
également été prises en compte.

Résultats Résultats jugés critiques pour la prise de décision (jugés d'égale criticité) :
e Cancers associés au VPH
e CIN2+
* Anomalies histologiques ou cytologiques (y compris CIN1)
¢ Infection par des sérotypes associés au vaccin
o Titres d'anticorps contre le type de vaccin contre le VPH
Résultats jugés importants pour la prise de décision (jugés d'égale importance) :
e Verrues anogénitales
o Papillomatose respiratoire récurrente d'apparition juvénile
Devis Essais contrdlés randomisés, essais non randomisés et études d’observation. Les études d'observation présentant un risque de biais
d'étude grave ou critique ont été exclues.

Abréviations : CIN, néoplasie cervicale intra-épithéliale; VPH, virus du papillome humain
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Pour les analyses comparant une dose unique a zéro,

deux ou trois doses, la méthodologie GRADE (Grading

of Recommendations Assessment, Development and

Evaluation) (12) a été utilisée pour évaluer les données
probantes disponibles prises en compte par le CCNI lors de
I'élaboration des directives. Aprés |'évaluation critique des
études individuelles, des tableaux récapitulatifs ont été préparés
avec des évaluations de la certitude des données probantes en
utilisant la méthodologie GRADE. Pour les analyses comparant
un calendrier vaccinal contre le VPH a deux doses a un calendrier
vaccinal a trois doses, une méthodologie fondée sur AMSTAR 2
(A MeaSurement Tool to Assess systematic Reviews) (13) a été
utilisée pour évaluer les données probantes disponibles prises
en compte par le CCNI lors de |"élaboration des directives. Des
renseignements détaillés sur la méthodologie utilisée pour la
mise a jour de cette étude sont disponibles ailleurs (en anglais
seulement).

Résultats

Efficacité potentielle et efficacité réelle contre
I'infection a VPH

Une évaluation GRADE des données probantes disponibles
issues d'essais controlés randomisés (ECR) a conclu qu’un

calendrier de vaccination contre le VPH a dose unique entrainait
une forte réduction des infections persistantes par rapport a
I'absence de vaccin (degré élevé de certitude des données
probantes; tableau 2). Actuellement, I'essai KEN SHE (KENya
Single-dose HPV-vaccine Efficacy) est le seul ECR démontrant
I'efficacité potentielle d'un calendrier a dose unique (14). Cette
étude a randomisé des femmes de 15 a 20 ans (n = 2 275) pour
qu’elles recoivent une dose de GARDASIL®Y, de CERVARIX®
ou de vaccin contre le méningocoque. Aprés trois ans de suivi,
I'efficacité réelle du vaccin (ER) contre les infections persistantes
a VPH16/18 était de 97,5 % (IC 3 95 % : 90,0 %—-99,4 %) et

98,8 % (ICa 95 % : 91,3 %—99,8 %) pour GARDASIL®9 et
CERVARIX®, respectivement. Des résultats semblables ont

été observés dans les données probantes non randomisées,
une dose unique entrainant probablement une réduction des
infections persistantes (15,16), incidentes (16,17) et prévalentes
(17,18) a VPH par rapport a I'absence de vaccination (certitude
modérée des données probantes; tableau 2, figure 1).

Une évaluation GRADE des données probantes disponibles a
conclu que, par rapport a deux ou trois doses, un calendrier
vaccinal a dose unique pourrait ne présenter qu’un faible risque
d’'infection persistante, incidente ou prévalente par le VPH,

ou aucun risque (faible certitude des données, tableau 3 et
tableau 4, figure 2 et figure 3). Deux ECR évaluant I'efficacité
réelle d'un calendrier de vaccination contre le VPH en deux ou

Tableau 2 : Résumé des résultats de la comparaison entre une dose unique et aucune dose de vaccin contre le VPH

Nombre
d’événements/
nombre de

. participants

d’'étude

Nombre
d’'études
Effet relatif
(IC 3 95 %)

Aucune
dose

Effet absolu
(IC a 95 %)

Certitude
des
données
probantes

Commentaires

Infection persistante & VPH avec des types de vaccins (suivi de 3 & 10 ans)

1(14) ECR: 72/757 3/1518 RR 0,02 94 de moins Elevée Une dose unique de vaccin contre le VPH
(9,5 %) (0,2 %) (0,01-0,07) pour 1 000 (de entraine une forte réduction des infections
94 de moins a persistantes par le VPH par rapport a
88 de moins) |"absence de vaccin
2(15,16) Analyse a Un faible nombre d’'événements dans les groupes Modéréec Une dose unique de vaccin contre le VPH
posteriori de | d'intervention dans I'ensemble des études (n = 292— entraine probablement une forte réduction
I'ECR 2 135); une ER élevée a été estimée dans chaque étude® des infections persistantes par le VPH par
rapport a |I'absence de vaccin
Infection prévalente a VPH avec des types de vaccins (suivi de 6 a 11 ans)
2(17,18) Une analyse Un faible nombre d’événements dans les groupes Modérée® Une dose unique de vaccin contre le VPH
a posteriori d’intervention dans toutes les études (n = 87-221); des entraine probablement une réduction
de I'ECR, réductions importantes de la prévalence de I'infection des infections prévalentes par le VPH par
une étude associées a une dose unique dans chaque étude? rapport a |I'absence de vaccin
d'observation
Infection incidente a VPH avec des types de vaccins (suivi de 10 & 11 ans)
2(16,17) Analyse a Le nombre d'événements varie d'une étude a l'autre Modéréec Une dose unique de vaccin contre le VPH
posterioride | (n = 112-2 858), toutefois, des réductions semblables du entraine probablement une réduction des
I'ECR risque par rapport aux personnes non vaccinées ont été infections incidentes par le VPH par rapport
observées® a I'absence de vaccin
Titres d'anticorps (suivi de 4 a 10 ans)
3(18-20) |Etude Nombre variable de participants dans chaque étude Elevée Une dose unique de vaccin contre le VPH
d'observation | (n = 30-324), avec des durées de suivi et des amplitudes entraine une réponse immunitaire accrue
d'effet différentes d'une étude a I'autre. Cependant, la par rapport a I'absence de vaccin
direction de |'effet était cohérente d'une étude a I'autref
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Tableau 2 : Résumé des résultats de la comparaison entre une dose unique et aucune dose de vaccin contre le VPH
(suité)

Nombre
d’'événements/ Certitude
Nombre Devis non?b‘re de des
d’études d'étude participants données

Effet relatif | Effet absolu | Probantes
(IC a 95 %) (IC a 95 %)

Commentaires

Verrues anogénitales (suivi d'environ 2,5 ans)

Etude 523/52 779 | 69/9 898 | RRla? 0,32 7 de moins Modéréeh Une dose unique de vaccin contre le VPH

d’observation | (1,0 %) (0,7 %) (0,20-0,52) pour 1 000 (de réduit probablement le risque de verrues
8 de moinsa 5 anogénitales par rapport a I'absence de
de moins) vaccin

Papillomatose respiratoire récurrente d'apparition juvénile

Abréviations : ECR, essai contrélé randomisé; ER, efficacité réelle du vaccin; ERa, efficacité réelle ajustée du vaccin; IC, intervalle de confiance; RR, risque relatif; RRla, risque relatif instantané ajusté;
s.0., sans objet; VPH, virus du papillome humain

2 Les groupes recevant une dose unique de GARDASIL®9 et de CERVARIX® ont été regroupés en un seul groupe pour les besoins de I'analyse

b Des résultats cohérents ont été observés entre les études, les deux études incluses estimant que I'ER & dose unique était aussi élevée. Une étude a estimé I'ER a 95,1 % (IC & 95 % : 73,2 %-99.8 %) et
I'autre a estimé |'ERa (ajusté au score de risque de maladie) a 93,4 % (IC a 95 % : 81,1 %-99,1 %). La définition de I'infection persistante était semblable d'une étude a |'autre

¢ Déclassée d'un niveau en raison de certaines préoccupations concernant les biais dus aux facteurs de confusion et a la sélection des résultats rapportés

9 Des résultats cohérents ont été observés d'une étude & |'autre. Une analyse a posteriori d'un ECR a estimé I'ER d'une dose unique a 82,1 % (IC & 95 % : 40,2 %-97,0 %). Une étude d'observation
rétrospective n'a pas fourni d’estimation de I'ER, toutefois, le rapport de prévalence ajusté des infections a VPH (ajusté en fonction de la situation professionnelle et du revenu) était de 0,08 (IC a 95 % :
0,01 %-0,56 %) par rapport aux personnes non vaccinées. La définition de l'infection prévalente était cohérente d’'une étude a l'autre

¢ Bien que le risque d'infection incidente avec une dose unique soit différent entre les deux études incluses (1,8 % contre 5,4 %), des réductions constantes du risque ont été observées par rapport aux
personnes non vaccinées. Les deux études incluses ont estimé une ER semblable, I'une d'entre elles estimant I'ER & 53,9 % (IC a 95 % : =57,1 %-92,4 %) et I'autre a estimé I'ERa (ajusté au score de
risque de maladie) a 54,1 % (IC a 95 % : 41,8 %~64,1 %). La définition de I'infection incidente était cohérente d’une étude a l'autre

fL'ampleur de I'effet difféere d'une étude a I'autre, mais peut s’expliquer par les différences entre les populations étudiées et les durées de suivi. De plus, la direction de I'effet est cohérente d'une
étude a l'autre

9 Les rapports de risque a été ajusté en fonction de la race ou de I'ethnie, du plan de santé (site), de |'age a l'inscription au plan de santé, de I'age au début de la période d'étude, de I'4ge a la
premiére donnée probante d'activité sexuelle probable (selon les critéres de I'ensemble de données et d’informations sur I'efficacité des soins de santé, HEDIS), de |'age a la premiére dose de

vaccin contre le VPH (ou de la date du substitut), du nombre de mois d'inscription au plan de santé, de I'inscription & Medicaid, de I'utilisation de contraceptifs oraux ou des antécédents de tests de
grossesse, de chlamydia ou de gonorrhée

" Déclassée d'un niveau en raison de certaines préoccupations concernant les biais, notamment dus & des facteurs de confusion, a la sélection des participants a I'étude et a la sélection des résultats
rapportés

Figure 1 : Rapports de risque et IC a 95 % pour les infections a VPH persistantes, prévalentes et incidentes de type
vaccinale, une dose unique comparée a aucune dose®P<defahii

Nom de |'étude Evénements/total  Analyse statistique Rapport de risque et IC 3 95 % Risque de biais
1dose  0dose Rapport Limite Limit
de risque inférieure supérieure

Infections persistantes, données probantes issues d’'ECR A B CDEF
Barnabas et al. (14**  3/1518 72/757 0,02 0,01 0,07 |[-#— [ X ) [ X )
Infections persistantes, données probantes non issues d’'ECR GH Il J KL MN
Basu et al. (16)c¢ 2/2135 35/1265 003 001 0,14 [—a—t 0000
Kreimer et al. (15)° 1/292  17/249 0,05 0,01 0,37 o 900 00

Infections incidentes, données probantes non issues d’'ECR
Kreimer et al. (17)¢ 2/112  69/1783 046 0,11 1,86 —_—
Basu et al. (16)" 154/2 858 192/1 479 0,42 0,34 0,51 -

Infections prévalentes, données probantes non issues d'ECR

Kreimer et al. (17) 2/112  178/1783 0,18 0,04 0,71 —1— 0000
Batmunkh etal (18)  1/87  41/266 007 001 053 |—sp—— 9000
0,01 0,1 1 10 100
Privilégie 1 dose Privilégie 0 dose

Abréviations : ECR, essai contrélé randomisé; IC, intervalle de confiance; VPH, virus du papillome humain

2 Infection persistante définie comme la détection d'une infection & VPH de type vaccinal lors de deux visites consécutives aprés la visite de trois mois, obtenue a un intervalle d’au moins quatre mois
b Suivi sur trois ans, efficacité réelle du vaccin (ER) nonavalent = 98,8 % (IC a4 95 % : 91,3 %-99,8 %), ER bivalent & 97,5 % (IC a 95 % : 90,0 %-99,4 %)

¢ Infection persistante définie par la détection d'une infection de type vaccinal dans deux échantillons consécutifs prélevés a au moins 10 mois d'intervalle

d Suivi sur 10 ans, ER = 95,4 % (IC & 95 % : 85,0 %-99,9 %)

¢ Infection persistante définie par au moins deux tests positifs de type vaccinal a au moins 300 jours d'intervalle, sans aucun résultat négatif intermédiaire

f Suivi sur quatre ans, ER = 95,1 % (IC & 95 % : 73,2 %-99,8 %)

9 Suivisur 11 ans, ER = 53,9 % (IC a4 95 % : -57,1 %-92,4 %)

" Suivi sur 10 ans, ER = 63,5 % (IC 3 95 % : 52,1 %-73,1 %)

"Suivi sur 11 ans, ER = 82,1 % (IC & 95 % : 40,2 %-97,0 %)

I Suivi sur six ans; rapport de prévalence ajusté 0,10 (0,01-0,73)

Légende du risque de biais : A) risque de biais découlant du processus de randomisation, B) risque de biais di a des écarts par rapport aux interventions prévues, C) risque de biais di a des données
manquantes sur le résultat, D) risque de biais dans la mesure du résultat, E) risque de biais dans la sélection du résultat rapporté, F) risque global de biais, G) biais di a des facteurs de confusion,

H) biais dans la sélection des participants a |'étude, |) biais dans la classification des interventions, J) biais di a un écart par rapport aux interventions prévues, K) biais di a des données manquantes,
L) biais dans la mesure des résultats, M) biais d a la sélection du résultat rapporté, N) risque global de biais
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Tableau 3 : Résumé des résultats de la comparaison entre une dose unique et deux doses de vaccin contre le VPH

Nombre
d’événements/ Effet Certitude
Nombre Devis norr"lb.re de des C i
d’études d'étude participants données ommentaires

Effet relati Effet absolu probantes
(IC 3 95 %) (ICa 959

Infection persistante & VPH avec des types de vaccins (suivi de 4 & 10 ans)

2(15,16) Analyse a Un faible nombre d’'événements dans les groupes d'intervention | Faibleb< Une dose unique de vaccin contre le VPH peut
posteriori de (n = 292-2 135) et témoins (n = 611-1 452) dans |'ensemble des n'entrainer que peu ou aucune différence
I'ECR études; ER élevée estimée pour les deux groupes dans chaque dans les infections persistantes par le VPH par

étude® rapport a deux doses

Infection prévalente & VPH et types de vaccins (suivi de 11 ans)

Analyse a RR 1,11 2 de plus pour Faiblede Une dose unique de vaccin contre le VPH peut
posteriori de (1,6 %) (0,170-11,97) 1 000 (15 de moins n'entrainer que peu ou aucune différence
I'ECR a 177 de plus) dans les infections prévalentes par le VPH par

rapport a deux doses

Infection incidente a VPH avec des types de vaccins (suivi de 10 a 11 ans)

2(16,17) Analyse a Le nombre d'événements varie d'une étude a l'autre (n [une Faiblede Une dose unique de vaccin contre le VPH peut
posteriori de dose] = 112-2 858; n [deux doses] = 62-2 166), car le risque de n'entrainer que peu ou aucune différence
I'ECR référence des événements varie d'une étude a l'autre. Toutefois, dans les infections incidentes par le VPH par
les estimations de I'ER pour chaque groupe sont semblables rapport a deux doses

d'une étude a I'autref

Titres d’anticorps (suivi de 2 & 16 ans)

1(22) ECR 310 310 Ratio des MGT s.0. Elevée Une dose unique de vaccin contre le VPH
allant de 0,11 entraine une réponse immunitaire plus faible
(0,09-0,14) 2 0,21 par rapport a deux doses
(0,16-0,26)
2(21,23) Analyse a Nombre de participants différent entre les groupes d'intervention | Elevée Une dose unique de vaccin contre le VPH
posterioride | et témoins, dans toutes les études. Toutefois, I'ampleur et la entraine une réponse immunitaire plus faible
I'ECR direction de I'effet sont cohérentes dans toutes les études par rapport a deux doses

Anomalies histologiques et cytologiques (suivi de 10 ans)

1(16) Analyse a 1/1 128 4/1 511 RR 2,99 2 de plus pour Faiblebe Une dose unique de vaccin contre le VPH peut
posteriori de (0,9 %) (2,6 %) (0,33-26,80) 1000 (1 de moins a n'entrainer que peu ou aucune différence dans
I'ECR 23 de plus) les anomalies du col de I'utérus par rapport a
deux doses

CIN2+ (suivi de 10 ans)

1(16) Analyse a 0/1 128 0/1 511 Non estimable Non estimable Faiblebs Une dose unique de vaccin contre le VPH peut
posteriori de (0 %) (0 %) n’entrainer que peu ou aucune différence dans
I'ECR la CIN2 par rapport a deux doses

Cancer associé au VPH (suivi de 10 ans)

1(16) Analyse a 0/1 128 0/1 511 Non estimable Non estimable Trés faible®™ | Données insuffisantes pour déterminer
posteriori de (0 %) (0 %) |"association
I'ECR

Verrues anogénitales (suivi d'environ 2,5 ans)

1(21) Etude 42/8 046 | 69/9 898 | RRIai0,74 2 de plus pour Faible®k Une dose unique de vaccin contre le VPH peut
d’observation | (0,5 %) (0,7 %) (0,35-1,60) 1000 (5 de moins a n'entrainer que peu ou aucune différence dans

4 de plus) le risque de verrues anogénitales par rapport

a deux doses

Papillomatose respiratoire récurrente d'apparition juvénile

Abréviations : CIN, néoplasie cervicale intra-épithéliale; ECR, essai contrélé randomisé; ER, efficacité réelle du vaccin; IC, intervalle de confiance; MGT, moyenne géométrique des titres; RR, risque
relatif; RRla, risque relatif instantané ajusté; s.o., sans objet; VPH, virus du papillome humain

2 Résultats cohérents observés dans les études, les deux études incluses estimant que I'ER a une ou deux doses est aussi élevée. Une étude a estimé I'ER @ 93,4 % (IC a 95 % : 81,1 %-99,1 %) et 93,7 %
(ICa95%:78,9 %-99,8 %) et 'autre a estimé I'ER @ 95,1 % (IC a 95 % : 73,2 %-99,8 %) et 89,6 % (IC & 95 % : 68,9 %-97,5 %) pour les groupes a une et deux doses, respectivement. La définition de
I'infection persistante était semblable d’une étude a |'autre

b Déclassée d'un niveau en raison de certaines préoccupations concernant les biais dus aux facteurs de confusion et a la sélection des résultats rapportés

< Déclassée d'un niveau en raison de I'imprécision, du faible nombre d’événements et d'un IC & 95 % qui englobe un bénéfice potentiel, 'absence d'effet et un effet nocif potentiel

4 Déclassée d'un niveau en raison de problémes de biais dus a des facteurs de confusion

¢ Déclassée d'un niveau en raison de |'imprécision et d'un IC & 95 % qui englobe un bénéfice potentiel, I'absence d'effet et un effet nocif potentiel

fLe risque de référence d'infection incidente pour une ou deux doses n'était pas le méme dans les deux études incluses. Cependant, I'ER estimée pour les groupes a une et deux doses des essais était
semblable d'une étude a l'autre, I'une d’entre elles ayant rapporté une ER de 54,1 % (IC a 95 % : 41,8 %—-64,1 %) et 59 % (IC a 95 % : 46,9 %-69,1 %) et I'autre ayant rapporté une ER de 53,9 % (IC a
95 % : =57,1 %-92,4 %) et 58,4 % (IC & 95 % : —110,9 %-97,9 %) pour les groupes a une et deux doses, respectivement

9 Déclassé d'un niveau en raison de |'imprécision, la taille optimale de I'information n'ayant pas été atteinte

" Déclassée de deux niveaux en raison de préoccupations sérieuses concernant le caractére indirect, du faible nombre d'événements et de la période de suivi. Un suivi de 10 ans est insuffisant pour
déterminer I'effet sur |'incidence du cancer

' Déclassée d'un niveau en raison de préoccupation sur |'imprécision. Aucun événement et la taille optimale de I'information n’a pas été atteinte

i Les rapports de risque a été ajusté en fonction de la race ou de |'ethnie, du plan de santé (site), de I'age a I'inscription au plan de santé, de I'age au début de la période d'étude, de I'age a la premiére
donnée probante d'activité sexuelle probable (selon les critéres de I'ensemble de données et d'informations sur |'efficacité des soins de santé, HEDIS), de I'age a la premiére dose de vaccin contre

le VPH (ou de la date du substitut), du nombre de mois d'inscription au plan de santé, de I'inscription & Medicaid, de I'utilisation de contraceptifs oraux ou des antécédents de tests de grossesse, de
chlamydia ou de gonorrhée

¥ Déclassée d'un niveau en raison de certaines préoccupations concernant les biais, notamment dus a des facteurs de confusion, a la sélection des participants a I'étude et a la sélection des résultats
rapportés
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Tableau 4 : Résumé des résultats de la comparaison entre une dose unique et trois doses de vaccin contre le VPH

Nombre
d'événements/ Certitude
Nombre Devis non']b‘re de des Commentaires
d’études d’étude participants données
Trois Une Effet relatif absolu probantes
doses dose (IC & 95 %) (IC & 95 %)
Infection persistante a VPH avec des types de vac de 4 2 10 ans)
2(15,16) | Analyse a Un faible nombre d'événements dans les groupes d'intervention Faibleb< Une dose unique de vaccin contre le VPH peut
posteriori de (n = 292-2 135) et témoins (n = 1 460-11 104) dans I'ensemble n’entrainer que peu ou aucune différence
I'ECR des études; ER élevée estimée pour les deux groupes dans dans les infections persistantes par le VPH par

chaque étude® rapport a trois doses

Infection prévalente a VPH et types de vaccins (suivi de 11 ans)
Analyse a 27/1 365 RR 0,90

posteriori de (2,0 %) (0,22-3,75)
I'ECR

2 de moins pour Faiblede Une dose unique de vaccin contre le VPH peut
1000 (15 de moins n'entrainer que peu ou aucune différence

a 54 de plus) dans les infections prévalentes par le VPH par
rapport a trois doses

Infection incidente a VPH avi

ec des types de vaccins (suivi de 10 a 11 ans)

2(16,17) Analyse a Le nombre d'événements varie d'une étude a 'autre (n [une Faiblede Une dose unique de vaccin contre le VPH peut
posteriori de dose] = 112-2 858; n [deux doses] = 1 365-2 019), car le risque n'entrainer que peu ou aucune différence
I'ECR de référence des événements varie d'une étude a I'autre’ dans les infections incidentes par le VPH par

rapport a trois doses

Titres d'anticorps (suivi de 2 & 16 ans)

1(22) ECR 310 310 Ratio des MGT s.0. Elevée Une dose unique de vaccin contre le VPH
allant de 0,06 entraine une réponse immunitaire plus faible
(0,05-0,07)a 0,19 par rapport a trois doses
(0,15-0,24)
2(21,23) | Analyse a Nombre de participants différent entre les groupes d’intervention | Elevée Une dose unique de vaccin contre le VPH
posteriori de et témoins, dans toutes les études. Toutefois, I'ampleur et la entraine une réponse immunitaire plus faible
I'ECR direction de I'effet sont cohérentes dans toutes les études par rapport a trois doses

Anomalies histologiques et cytologiques (suivi de 10 ans)

1(16) Analyse a 1/1 037 4/1 511 RR 2,75 2 de plus pour Faiblebe Une dose unique de vaccin contre le VPH peut
posteriori de (0,9 %) (2,6 %) (0,31-24,53) 1000 (1 de moins n'entrainer que peu ou aucune différence dans
I'ECR a 23 de plus) les anomalies du col de I'utérus par rapport a
trois doses

CIN2+ (suivi de 10 ans)

1(16) Analyse a 0/1 037 0/1 511 Non estimable Non estimable Faiblebs Une dose unique de vaccin contre le VPH peut
posteriori de (0 %) (0 %) n'entrainer que peu ou aucune différence dans
I'ECR la CIN2 par rapport a trois doses

Cancer associé au VPH (suivi de 10 ans)

1(16) Analyse a 0/1 037 0/1 511 Non estimable Non estimable Trés faible®" | Données insuffisantes pour déterminer
posteriori de (0 %) (0 %) |"association
I'ECR

Verrues anogénitales (suivi d'environ 2,5 ans)

1(21) Etude 91/57 287 | 69/9 898 | RRIal 0,63 3 de plus pour Lowek Une dose unique de vaccin contre le VPH peut
d’'observation (0,2 %) (0,7 %) (0,37-1,09) 1 000 (1 de moins n'entrainer que peu ou aucune différence dans

a 4 de plus) le risque de verrues anogénitales par rapport

a trois doses

Papillomatose respiratoire récurrente d'apparition juvénile

Abréviations : CIN, néoplasie cervicale intra-épithéliale; ECR, essai contrélé randomisé; ER, efficacité réelle du vaccin; IC, intervalle de confiance; MGT, moyenne géométrique des titres; RR, risque
relatif; RRla, risque relatif instantané ajusté; s.o., sans objet; VPH, virus du papillome humain

2 Résultats cohérents observés dans les études, les deux études incluses estimant que I'ER a une ou trois doses est aussi élevée. Une étude a estimé I'ER a 93,4 % (IC a 95 % : 81,1 %-99,1 %) et 90,3 %
(ICa95%:71,9 %-98,5 %) et 'autre a estimé I'ER a 95,1 % (IC a 95 % : 73,2 %-99,8 %) et 87,0 % (IC a 95 % : 83,7 %-89,7 %) pour les groupes a une et trois doses, respectivement. La définition de
I'infection persistante était semblable d’une étude a |'autre

b Déclassée d'un niveau en raison de certaines préoccupations concernant les biais dus aux facteurs de confusion et a la sélection des résultats rapportés

< Déclassée d'un niveau en raison de I'imprécision, du faible nombre d’événements et d'un IC & 95 % qui englobe un bénéfice potentiel, 'absence d'effet et un effet nocif potentiel

4 Déclassée d’un niveau en raison de problémes de biais dus a des facteurs de confusion

¢ Déclassée d'un niveau en raison de |'imprécision et d'un IC & 95 % qui englobe un bénéfice potentiel, I'absence d'effet et un effet nocif potentiel

fLe risque de référence d'infection incidente pour une et trois doses n’était pas le méme dans les deux études incluses, tout comme I'ER estimée pour I'une des études incluses. L'ER estimée pour les
groupes a une et deux doses des essais était de 54,1 % (IC a 95 % : 41,8 %—64,1 %) et 54,7 % (IC a 95 % : 40,9 %-65,0 %) dans une étude et 53,9 % (IC a 95 % : =57,1 %-92,4 %) et 84,9 % (IC 2 95 % :
69,8 %-93,2 %) dans |'autre, pour les groupes a une et deux doses, respectivement. La différence d'ER rapportée peut étre au moins partiellement expliquée par le faible nombre d'événements et de
participants dans le groupe a dose unique

9 Déclassé d'un niveau en raison de |'imprécision, la taille optimale de I'information n’ayant pas été atteinte

" Déclassée de deux niveaux en raison de préoccupations sérieuses concernant le caractére indirect, du faible nombre d'événements et de la période de suivi. Un suivi de 10 ans est insuffisant pour
déterminer I'effet sur |'incidence du cancer

" Déclassée d'un niveau en raison de préoccupation sur |'imprécision. Aucun événement et la taille optimale de I'information n’a pas été atteinte

i Les rapports de risque a été ajusté en fonction de la race ou de |'ethnie, du plan de santé (site), de I'age a I'inscription au plan de santé, de I'age au début de la période d'étude, de I'age a la premiére
donnée probante d'activité sexuelle probable (selon les critéres de I'ensemble de données et d'informations sur I'efficacité des soins de santé HEDIS), de I'4ge a la premiére dose de vaccin contre

le VPH (ou de la date du substitut), du nombre de mois d'inscription au plan de santé, de I'inscription & Medicaid, de I'utilisation de contraceptifs oraux ou des antécédents de tests de grossesse, de
chlamydia ou de gonorrhée

“ Déclassée d'un niveau en raison de certaines préoccupations concernant les biais, notamment dus a des facteurs de confusion, a la sélection des participants a I'étude et a la sélection des résultats
rapportés
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Figure 2 : Rapports de risque et IC a 95 % pour les infections & VPH persistantes, prévalentes et incidentes de type

vaccinal, une dose unique comparée a deux ou trois doses>b-<de

Nom de I'étude Evénements/total  Analyse statistique Rapport de risque et IC 3 95 % Risque de biais
1 dose 20u3 Rapport Limite Limit
doses  derisque inférieure supérieure A B CDETFGH
Infection persistante, 1 vs 2 doses
Basu et al. (16)* 2/2135 1/1452 1,36 0,12 14,99 — 0000
Kreimer et al. (15)¢ 1/292 3/611 0,70 0,07 6,68 e X X XN X )
Infection persistante, 1 vs 3 doses
Basu et al. (16)* 2/2135 1/1460 1,37 0,12 15,07 — 0000
Kreimer et al. (15)¢ 1/292  84/11104 0,45 0,06 3,24 il 900 ©0°0
Infection incidente, 1 vs 2 doses
Kreimer et al. (17)° 2/112 1/62 1,11 0,10 11,97 = 0000
Basu et al. (16)° 154/2 858 107/2 166 1,09 0,86 1,39 90000
Infection incidente, 1 vs 3 doses
Kreimer et al. (17)¢ 2/112  8/1365 3,05 0,65 14,18 +— 0000
Basu et al. (16)° 154/2 858 110/2019 0,99 0,78 1,25 [ | 0000
Infection prévalente, 1 vs 2 doses
Kreimer et al. (17)¢ 2/112 1/62 1,11 0,0 11,97 00000
Infection prévalente, 1 vs 3 doses
Kreimer et al. (17)¢ 2/112  27/1365 0,90 0,22 3,75 00000
0,01 0,1 1 10 100
Privilégie 1 dose Privilégie 2 ou 3 doses

Abréviations : ECR, essai contrélé randomisé; IC, intervalle de confiance; VPH, virus du papillome humain
2 Infection persistante définie par la détection d'une infection de type vaccinal dans deux échantillons consécutifs prélevés a au moins 10 mois d'intervalle

b Suivi sur 10 ans

¢ Infection persistante définie par au moins deux tests positifs de type vaccinal & au moins 300 jours d'intervalle, sans aucun résultat négatif intermédiaire

9 Suivi sur quatre ans
e Suivi sur 11 ans

Légende du risque de biais : A) biais dii a des facteurs de confusion, B) biais dans la sélection des participants a I'étude, C) biais dans la classification des interventions, D) biais d{i & un écart par
rapport aux interventions prévues, E) biais di & des données manquantes, F) biais dans la mesure des résultats, G) biais d{i a la sélection des résultats rapportés, H) risque global de biais

Figure 3 : Rapports de risque et IC & 95 % pour les infections persistantes, prévalentes et incidentes 3 VPH,

comparaison entre deux doses et trois doses*><d

Privilégie 2 doses

Privilégie 3 doses

Nom de I"étude Evénements/total Analyse statistique Rapport de risque et IC a 95 % Risque de biais
2 doses 3 doses  Rapport Limite Limit
de risque inférieure supérieure ABCDETFGH
Infection persistante
Basu et al. (16 171452 1/1460 1,01 0,06 16,06 & 00000
Kreimer et al. (15)c¢ 3/611 84/11 104 0,65 0,21 2,05 —— (X X ] [ X ]
Infection incidente
Basu et al. (16)° 107/2 166 110/2 019 0,91 0,70 1,17 =» 090000
Kreimer et al. (17)¢ 1/62 8/1 365 2,75 0,35 21,66 o 90000
Infection prévalente
Kreimer et al. (17)° 1/62 27/1365 0,82 0,11 590 — 90000
0,01 0,1 1 10 100

Abréviations : ECR, essai contrélé randomisé; IC, intervalle de confiance; VPH, virus du papillome humain
2 Infection persistante définie par la détection d'une infection de type vaccinal dans deux échantillons consécutifs prélevés a au moins 10 mois d'intervalle

b Suivi sur 10 ans

¢ Infection persistante définie par au moins deux tests positifs de type vaccinal & au moins 300 jours d'intervalle, sans aucun résultat négatif intermédiaire

9 Suivi sur quatre ans
e Suivi sur 11 ans

Légende du risque de biais : A) biais dii a des facteurs de confusion, B) biais dans la sélection des participants a I'étude, C) biais dans la classification des interventions, D) biais d{i & un écart par
rapport aux interventions prévues, E) biais di & des données manquantes, F) biais dans la mesure des résultats, G) biais d(i a la sélection des résultats rapportés, H) risque global de biais
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trois doses ont réalisé des analyses a posteriori pour estimer
également I'ER d’un calendrier a dose unique, les deux études
faisant état d'une ER semblable pour tous les calendriers de
vaccination, jusqu’a 10 (16) ou 11 ans (17) (faible certitude des
données probantes; tableau 3 et tableau 4, figure 2 et figure 3).

L'essai de vaccination au Costa Rica (CVT) a été congu au
départ pour tester |'efficacité d'un calendrier a trois doses de
CERVARIX® chez les femmes de 18 a 25 ans (par rapport a un
vaccin témoin contre |I'hépatite A). Cependant, environ 20 %
des participantes n'ont pas terminé leur calendrier a trois doses,
principalement en raison d'une grossesse ou d’un renvoi pour
colposcopie, créant ainsi des cohortes qui ont recu un calendrier
a dose unique ou a deux doses. Aprés 11 ans de suivi, I'ER
contre l'infection prévalente a VPH16/18 était semblable chez
les personnes ayant recu une dose unique (82,1 %; IC a 95 % :
40,2 %-97,0 %), deux doses (83,8 %; IC a 95 % : 19,5 %-99,2 %)
ou trois doses (80,2 %; IC a 95 % : 70,7 %-87,0 %) (17).

Des résultats semblables ont également été observés dans
I'étude du Centre international de recherche sur le cancer
(CIRC) en Inde, qui avait été congue au départ pour comparer
deux et trois doses de GARDASIL® chez des jeunes filles de

10 a 18 ans. Toutefois, de nombreuses participantes n'ont pas
suivi I'intégralité du calendrier vaccinal, le gouvernement indien
ayant suspendu en 2010 le recrutement de jeunes filles pour les
essais sur le VPH. L'efficacité réelle du vaccin contre I'infection
persistante a VPH16/18 était semblable chez les femmes ayant
recu une dose unique (95,4 %; IC a 95 % : 85 %-99,1 %), deux
doses (93,1 %; IC a 95 % : 77,3 %—99,8 %) ou trois doses (93,3 %;
ICa95%:77,5 %-99,7 %) aprés 10 ans de suivi (16).

Efficacités potentielle et réelle contre les
Iésions précancéreuses du col de |'utérus

Parmi les études incluses, seul I'essai du CIRC (16) a fourni des
données sur |'effet des différents calendriers de vaccination
contre le VPH sur les |ésions précancéreuses du col de 'utérus et
les cancers liés au VPH. Apres 10 ans de suivi, 16/4 626 (0,3 %)
des femmes non vaccinées ont présenté une néoplasie cervicale
intra-épithéliale (CIN) de grade 1, contre 4/1 511 (0,3 %), 1/1 128
(0,1 %) et 1/1 037 (0,1 %) dans les groupes ayant regu une dose
unique, deux doses et trois doses, respectivement. Aucun cas
de CIN2 ou plus n'a été observé dans les groupes vaccinés, quel
que soit le nombre de doses recues, alors que 5/4 626 femmes
(0,1 %) du groupe non vacciné ont présenté une CIN2 ou plus
importante. De plus, aucun cas de cancer lié au VPH n'a été
observé dans aucun des groupes.

Une évaluation GRADE des données probantes disponibles a
conclu qu'il pourrait y avoir peu ou aucune différence dans les
risques d'anomalies du col de I'utérus ou de CIN2+ entre les
calendriers a dose unique et les calendriers a deux ou trois doses
(faible certitude des données probantes; tableau 3 et tableau 4).
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Efficacités potentielle et réelle contre les
verrues anogénitales

Il n‘existe actuellement aucune donnée probante d’essai
clinique comparant I'effet d'une dose unique a celui de deux

ou trois doses sur le risque de VAG. Cependant, une étude
d’observation menée aux Etats-Unis (n = 64 517) a comparé

le risque de VAG chez les participantes ayant recu une dose
unique a celles n'ayant recu aucune dose, deux doses ou trois
doses de GARDASIL® (21). Les taux d'incidence pondérés par le
score de propension étaient de 761,9 (IC a 95 % : 685,5-849,1),
256,6 (ICa 95 % :161,8-432,3), 194,2 (IC a 95 % : 108,0-386,4)
et 161,8 (IC a 95 % : 124,4-214,6) pour 100 000 années-
personnes dans les groupes non vaccinés, avec une, deux et trois
doses, respectivement. Les rapports de risque (RR) pondérés
par le score de propension n‘ont montré aucune différence
statistiquement importante entre les groupes, avec des RR de
0,74 (IC a 95 % : 0,35-1,60) et 0,63 (IC a 95 % : 0,37-1,09) pour
deux et trois doses (par rapport a une), respectivement (aucune
comparaison directe entre les groupes a deux et trois doses).

Une évaluation GRADE des données probantes disponibles

a conclu qu’une dose unique de vaccin contre le VPH réduit
probablement le risque de VAG par rapport a I'absence de
vaccin (certitude modérée des données probantes; tableau 2), et
qu'il peut n'y avoir que peu ou aucune différence de risque par
rapport a un calendrier a deux ou trois doses (certitude faible
des données probantes; tableau 3 et tableau 4).

Titres d'anticorps

Une évaluation GRADE des données probantes disponibles a
conclu qu’une dose unique de vaccin contre le VPH entraine une
réponse immunitaire accrue par rapport a |'absence de vaccin
(18-20) (degré de certitude élevé; tableau 2, figure 4), et une
réponse immunitaire moindre par rapport a deux ou trois doses
(degré de certitude élevé; tableau 3 et tableau 4, figure 5).

L'étude DoRIS (Dose Reduction Immunobridging and Safety
study) menée en Tanzanie a randomisé des filles de 9 a

14 ans (n = 930) pour recevoir une, deux ou trois doses de
CERVARIX® ou de GARDASIL®9 (22). Les titres d'anticorps
étaient statistiquement considérablement plus faibles chez les
receveurs d'une dose que chez les receveurs de deux ou trois
doses pour les deux vaccins (figure 5). Cependant, bien que des
titres plus faibles aient été observés pour le calendrier a dose
unique, la réponse en anticorps s’est maintenue au cours de la
deuxieéme année (fin de I'étude). Chez les personnes ayant recu
deux doses de GARDASIL®?9, les titres d'anticorps n’étaient pas
inférieurs a ceux des personnes ayant recu trois doses. Toutefois,
ils étaient considérablement plus faibles (et la non-infériorité n'a
pas été atteinte) chez les personnes ayant recu deux doses de
CERVARIX® (figure 6).
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Figure 4 : Rapport des moyennes géométriques des titres et IC a 95 % de la comparaison entre une dose unique et
aucune dose?

Nom de |'étude Type de VPH Période Analyse statistique Rapport de MGT et IC 4 95 % Risque de biais
(années)?  ram . Li’njite Lin‘\it A BCDETFGH
|nfer|eure superleure
Safaeian et al. (19) 16 4 9,36 6,40 13,68 00000
Safaeian etal.(19) 18 4 4,79 3,37 6,80 = 00000
Batmunkh et al.(18) 16 6 573 3,03 10,84 0000
Batmunkh et al.(18) 18 6 2,28 1,51 3,44 e 0000
Joshi et al. (20) 16 10 2,05 1,34 3,15 = o000
Joshi et al. (20) 18 10 3,49 280 4,35 [ | 00000
0,01 0,1 1 10 100
Privilégie 0 dose Privilégie 1 dose

Abréviations : ECR, essai contrdlé randomisé; IC, intervalle de confiance; MGT, moyenne géométrique des titres; RdM, rapport des moyennes; VPH, virus du papillome humain

2 Seule la période finale fournie par chaque étude est affichée

Légende du risque de biais : A) biais di & des facteurs de confusion, B) biais dans la sélection des participants & |'étude, C) biais dans la classification des interventions, D) biais di & un écart par rapport
aux interventions prévues, E) biais di a des données manquantes, F) biais dans la mesure des résultats, G) biais dii a la sélection des résultats rapportés, H) risque global de biais

Figure 5 : Rapport des moyennes géométriques des titres et IC & 95 % de la comparaison entre une dose unique et
deux ou trois doses?

Nom de I'étude  Vaccin Type de VPH Période Analyse statistique Rapport de MGT et IC a 95 % Risque de biais
(années)? RAM Limite Limite
inférieure supérieure
1 vs 2 doses, données probantes issues d’'ECR A B CDEF
Watson-Jones et al. (22)  Cervarix 16 2 014 012 017 ] 00000
Watson-Jones etal.(22) ~ Gardasil9 16 2 011 009 0,14 - Q00000
Watson-Jones et al. (22) Cervarix 18 2 0,20 0,17 0,24 | | . . ‘ ‘ . .
Watson-Jones et al. (22)  Gardasil9 18 2 021 0,16 026 = 900000
1 vs 3 doses, données probantes issues d'ECR
Watson-Jones et al.(22)  Cervarix 16 2 006 005 0,07 [ 00000
Watson-Jones et al.(22)  Gardasil9 16 2 012 010 0,15 : 00000
Watson-Jones et al. (22) Cervarix 18 2 0,09 0,08 0,11 ‘ ‘ ‘ ‘ ‘ ‘
Watson-Jones et al. (22)  Gardasil9 18 2 019 0,15 0,24 ] 0900000
1 vs 2 doses, données probantes non issues d’'ECR GH 1l JKLMN
Joshi et al. (20) Gardasil 16 10 029 024 0,34 ] 0000
Joshi et al. (20) Gardasil 18 10 039 031 048 - [ X X X X )
Romero et al. (23) Cervarix 16 16 054 042 071 - 0000
Romero et al. (23) Cervarix 18 16 057 043 0,75 90000
1 vs 3 doses, données probantes non issues d’'ECR
Joshi et al. (20) Gardasil 16 10 028 023 034 = 00000
Joshi et al. (20) Gardasil 18 10 032 025 040 = 0000
Romero et al. (23) Cervarix 16 16 036 029 044 = 90000
Romero et al. (23) Cervarix 18 16 050 041 0,62 = 90000
0,01 0,1 1 10 100
Privilégie 2 ou 3 doses Privilégie 1 dose

Abréviations : ECR, essai contrélé randomisé; IC, intervalle de confiance; MGT, moyenne géométrique des titres; RdM, rapport des moyennes; VPH, virus du papillome humain

2 Seule la période finale fournie par chaque étude est affichée

Légende du risque de biais : A) risque de biais découlant du processus de randomisation, B) risque de biais dii a des écarts par rapport aux interventions prévues, C) risque de biais di a des données
manquantes sur le résultat, D) risque de biais dans la mesure du résultat, E) risque de biais dans la sélection du résultat rapporté, F) risque global de biais, G) biais di a des facteurs de confusion,

H) biais dans la sélection des participants a I'étude, |) biais dans la classification des interventions, J) biais dii & un écart par rapport aux interventions prévues, K) biais di & des données manquantes,
L) biais dans la mesure des résultats, M) biais dii a la sélection du résultat rapporté, N) risque global de biais

Deux analyses a posteriori des essais CVT et du CIRC (données
jusqu'a 16 (23) et 10 (21), respectivement) ont donné des
résultats semblables a ceux de I'étude DoRIS, avec un calendrier
a dose unique produisant des titres d'anticorps inférieurs, mais
soutenus (certitude élevée des données probantes; tableau 3 et
tableau 4, figure 5).

Plusieurs ECR fournissent des données comparant les titres
d’anticorps d'un calendrier a deux doses par rapport a un
calendrier a trois doses (figure 6). Le suivi a long terme d'un ECR
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canadien chez des filles de 9 a 13 ans recevant GARDASIL®

a démontré une réponse en anticorps non inférieure avec

deux doses pour les infections a VPH6, VPH11 et VPH16, dix

ans apreés la vaccination (la non-infériorité n'a pas été atteinte
pour le VPH18) (24). Un autre ECR portant sur des filles de 9 a

14 ans et recevant GARDASIL® a mis en évidence une réponse
immunitaire non inférieure pour les infections a VPH16 et
VPH18, trois ans apres la vaccination (25). Un ECR multinational
utilisant GARDASIL®9 a randomisé des filles de 9 a 14 ans pour
recevoir deux doses (& 6 ou 12 mois d'intervalle) ou trois doses (a
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Figure 6 : Rapport des moyennes géométriques des titres et IC & 95 % de la comparaison entre deux doses et trois
dosesbede

Nom de |"étude Vaccin Type de VPH Période Analyse statistigue = Rapport de MGT et IC a 95 % Risque de biais

(années)* RAM Limite  Limite ABCDEF

inférieure supérieure
ECRs
Watson-Jones et al. (22) Gardasil9 16 2 1,06 085 1,32 _i- o000 OO
Watson-Jones et al.(22) Gardasil9 18 2 091 071 1,16 L ddddbd
Watson-Jones et al.(22) Cervarix 16 2 0,40 0,32 0,48 - LA Al il
Watson-Jones et al.(22) Cervarix 18 2 0,47 0,37 0,59 - ® [ N N N J
Bornstein et al. (26)° Gardasil9 16 3 0,75 0,61 0,91 - [ J [ X N N J
Bornstein et al. (26)° Gardasil9 18 3 0,69 0,58 0,81 - [ J [ N N N J
Bornstein et al. (26) Gardasil9 16 3 085 0,69 1,04 - [ J [ N N N J
Bornstein et al. (26) Gardasil9 18 3 0,77 0,65 0,91 - [ J ( N N N J
Bornstein et al. (26)¢ Gardasil? 16 3 1,83 142 235 [ J [ N N N J
Bornstein et al. (26)° Gardasil9 18 3 1,24 1,00 1,52 'l-I_ [ J [ N N N )
Bornstein et al. (26)° Gardasil9 16 3 2,05 1,59 264 [ N N N N N J
Bornstein et al. (26)° Gardasil? 18 3 1,46 1,18 1,80 - [ N N N N N J
Leung et al. (25) Gardasil 16 3 0,80 0,68 0,95 - [ J ( N N N J
Leung et al. (25) Gardasil 18 3 0,60 0,49 0,73 HE- [ [ X N N J
Romanowski et al.(27) ~ Cervarix 16 5 0,53 0,42 0,65 - [ N N N N N J
Romanowski et al.(27)  Cervarix 18 5 0,75 0,59 0,95 - [ N N N N N J
Ogilvie et al. (24) Gardasil 16 10 1,21 0,75 1,95 b [ J [ N N N J
Ogilvie et al. (24) Gardasil 18 10 0,72 037 1,39 —1——1— [ N N N N N J
Analyse a posteriori de I'ECR GHI JKLMN
Joshi et al. (20) Gardasil 16 10 0,98 0,80 1,20 b [ X N N N J
Joshi et al. (20) Gardasil 18 10 0,82 0,63 1,05 - 90000
Romero et al. (23) Cervarix 16 16 0,61 0,48 0,77 H— [ X N X N J
Romero et al. (23) Cervarix 18 16 0,89 0,70 1,13 i [ X N N N J
0102 05 1 2 5 10
Privilégie 3 doses  Privilégie 2 doses

Abréviations : ECR, essai contrélé randomisé; IC, intervalle de confiance; MGT, moyenne géométrique des titres; RdM, rapport des moyennes; VPH, virus du papillome humain

2 Seule la période finale fournie par chaque étude est affichée

b Garcons, intervalle de six mois

< Filles, intervalle de six mois

4 Gargons, intervalle de 12 mois

¢ Filles, intervalle de 12 mois

Légende du risque de biais : A) risque de biais découlant du processus de randomisation, B) risque de biais di & des écarts par rapport aux interventions prévues, C) risque de biais di a des données
manquantes sur le résultat, D) risque de biais dans la mesure du résultat, E) risque de biais dans la sélection du résultat rapporté, F) risque global de biais, G) biais di & des facteurs de confusion,

H) biais dans la sélection des participants a |'étude, 1) biais dans la classification des interventions, J) biais d(i a un écart par rapport aux interventions prévues, K) biais di a des données manquantes,
L) biais dans la mesure des résultats, M) biais da a la sélection du résultat rapporté, N) risque global de biais

6 mois d'intervalle), alors que les garcons de 9 a 14 ans ont été
randomisés pour recevoir deux doses a 6 ou 12 mois d'intervalle.
Alors que les receveurs de deux doses a six mois d'intervalle
présentaient généralement des taux d'anticorps inférieurs ou
semblables a ceux des receveurs de trois doses, les receveurs de
deux doses a 12 mois d'intervalle présentaient généralement des
taux d'anticorps supérieurs ou semblables a ceux des receveurs
de trois doses en six mois, trois ans apreés la vaccination (26),

ce qui suggeére que l'intervalle entre les doses pourrait étre

plus important que le nombre de doses. Enfin, dans un ECR
portant sur des femmes de 9 a 25 ans ayant recu CERVARIX®,
les titres d'anticorps contre le VPH16 et le VPH18 se sont avérés
légerement plus élevés apres un calendrier a trois doses qu'aprés
un calendrier a deux doses, indépendamment des cohortes
d'ages (9 a 14 ans et 15 a 25 ans), cing ans aprés la vaccination.
Cependant, aucun test de non-infériorité n'a été réalisé (27).

Discussion

L'efficacité réelle, |'efficacité potentielle et I'immunogénicité
des différents calendriers de vaccination contre le VPH ont été
examinées. Les données probantes disponibles suggerent que

I'ER d'une dose unique contre I'infection par le VPH peut étre
semblable a celle de deux ou trois doses. Les titres d'anticorps
indiquent toutefois une réponse immunitaire plus faible avec
une seule dose qu’avec deux ou trois doses. Actuellement, il
n'existe pas de corrélation établie concernant la protection
contre le VPH. La pertinence clinique de cette diminution de

la réponse immunitaire est donc inconnue. L'interprétation des
résultats d'autres parametres cliniques, tels que les risques de
CIN et de cytologie anormale, reste difficile en raison des limites
des études incluses. Outre les données probantes actuellement
disponibles décrites ci-dessus, qui incluent un suivi jusqu’a 16 ans
aprés la vaccination en fonction de I'étude et du résultat de

la protection clinique, des données de suivi plus longues sont
attendues dans les années a venir dans le cadre de plusieurs
études importantes. Alors que les essais continuent d’accumuler
des données, le suivi restera important lorsque les participants
atteindront I'age ou le risque de référence d'anomalies du

col de I'utérus et de cancers associés augmente, les données
relatives a ces résultats étant actuellement limitées. Deux

autres ECR menés au Costa Rica sont en cours et devraient
produire des estimations de I'ER a dose unique chez les
femmes de 123 16 ans et de 18 & 30 ans d'ici 2025 et 2026,
respectivement (28,29).
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Limites

Les données actuelles présentent plusieurs limites. Les données
se limitent principalement aux adolescentes et aux jeunes
femmes, et portent essentiellement sur I'infection du col de
I'utérus par le VPH et les précurseurs du cancer du col de
I'utérus. Cependant, plusieurs autres cancers sont attribuables
aux infections a VPH (i.e., d'autres cancers anogénitaux et des
cancers de la téte et du cou) (2), pour lesquels il n'existe pas

de données a I'heure actuelle. Bien qu'il n'y ait aucune donnée
d’essais cliniques sur I'ER d'une dose unique de vaccin chez les
hommes, plusieurs études d’observation rétrospectives portent
sur les deux sexes biologiques. Toutefois, seules deux études
font état de résultats répartis par sexe, aucune ne faisant état
d’une différence de risque d’infection par le VPH entre les
différents calendriers de vaccination chez les hommes (30,31).
Aucune des deux études n'a pu étre incluse, car elles ont toutes
deux été considérées comme présentant un risque sérieux de
biais. Il est possible que des niveaux d'anticorps ou des facteurs
immunologiques différents soient nécessaires pour la protection
des voies génitales féminines et masculines, ainsi que pour la
protection contre les verrues et le cancer de la téte, du cou et
de l'anus. Les futures recherches sur I'ER a dose unique contre le
VPH et d'autres cancers liés au VPH, y compris les essais ou les
résultats cliniques sont évalués parmi les populations masculines,
seront importantes pour la prise de décision en matiére de santé
publique. Les données sur |'effet d'un calendrier a dose unique
chez les personnes immunodéprimées sont également limitées.
Seule une étude d'observation fournissant des données pour ce
groupe a été recensée, et aucune différence n'a été observée
dans l'incidence de cytologie cervicale anormale entre les
calendriers de vaccination chez les femmes séropositives. Cette
étude a cependant été considérée comme présentant un risque
sérieux de biais et n'a donc pas été retenue (32).

Conclusion

Les données cliniques actuelles sur les calendriers réduits de
vaccination contre le VPH sont prometteuses. Un suivi a plus
long terme des participants aux essais cliniques, ainsi que la
surveillance des résultats dans le monde réel dans les pays

ou le passage a des calendriers a dose unique a déja eu lieu,
peuvent aider a mieux comprendre la durée de la protection
contre l'infection par le VPH conférée par des calendriers
d’administration a dose réduite. De plus, lorsqu’on envisage
des changements de programme au niveau de la population,
plusieurs facteurs supplémentaires devront probablement étre
pris en compte, notamment |'incidence sur I'acceptabilité et
I'adoption du vaccin contre le VPH, ainsi que sur les inégalités en
matiere de santé et I'accés au vaccin.
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Résumeé

Contexte : Les infections associées aux soins de santé (IASS) et la résistance aux antimicrobiens
(RAM) continuent de contribuer a une morbidité et une mortalité excessives parmi les

Canadiens. Affiliation

" Centre de la lutte contre les
Objectif : Ce rapport décrit les caractéristiques épidémiologiques et de laboratoire ainsi que maladies transmissibles et les
les tendances des IASS et de la RAM de 2018 a 2022 (Candida auris, 2012-2022) en utilisant les infections, Agence de la santé

, . . . .. i ubligue du Canada, Ottawa, ON
données de surveillance et de laboratoire soumises par les hopitaux au Programme canadien peRTa

de surveillance des infections nosocomiales (PCSIN) et par les laboratoires provinciaux et
territoriaux au Laboratoire national de microbiologie.
*Correspondance :
Méthodes : Données recueillies aupres de 88 hopitaux sentinelles canadiens de soins de courte cnisp-pcsin@phac-aspc.gc.ca
durée entre le 1¢" janvier 2018 et le 31 décembre 2022 pour les infections a Clostridioides
difficile (ICD), les infections a entérobactéries productrices de carbapénémases (EPC), les
bactériémies a Staphylococcus aureus résistant a la méthicilline (SARM) et les bactériémies a
Enterococcus résistant a la vancomycine (ERV). La surveillance de Candida auris (C. auris) a été
initiée en 2019 par le Programme canadien de surveillance des infections nosocomiales (PCSIN)
et en 2017 (rétrospectivement jusqu'en 2012) par le Laboratoire national de microbiologie.
L'analyse des tendances concernant le nombre de cas, les taux, les résultats, la caractérisation
moléculaire et les profils de résistance aux antimicrobiens est présentée.

Résultats : De 2018 a 2022, une diminution des taux pour 10 000 jours-présence a été
observée pour les ICD (diminution de 7 %; 5,42-5,02) et les bactériémies a SARM (diminution
de 2,9 %; 1,04-1,01). Les taux de bactériémies a ERV ont augmenté de 5,9 % (0,34-0,36).

Les taux d'infection d’EPC sont restés faibles, mais ont augmenté de 133 % (0,06-0,14).
Quarante-trois isolats de C. auris ont été identifiés au Canada entre 2012 et 2022, la majorité
provenant de I'Ouest et du Centre du Canada (98 %).

Conclusion : De 2018 a 2022, |'incidence des bactériémies & SARM et des ICD a diminué, tandis
que l'incidence des bactériémies a ERV et des infections a EPC a augmenté dans les hopitaux
canadiens de soins de courte durée participant a un réseau sentinelle national (PCSIN). Peu
d'isolats de C. auris ont été identifiés entre 2012 et 2022. La communication de données de
surveillance normalisées pour guider I'application de pratiques de prévention et de controle des
infections dans les hopitaux de soins de courte durée est essentielle pour contribuer a réduire le
fardeau des infections associées aux soins de santé (IASS) et de la RAM au Canada.

Citation proposée : Programme canadien de surveillance des infections nosocomiales. Infections associées aux
soins de santé et résistance aux antimicrobiens dans les hépitaux canadiens de soins de courte durée,
2018-2022. Relevé des maladies transmissibles au Canada 2024;50(6):197-216.
https://doi.org/10.14745/ccdr.v50i06a02f

Mots-clés : infections nosocomiales, infections associées a la communauté, résistance aux antimicrobiens,
surveillance, infection a Clostridioides difficile, Staphylococcus aureus résistant a la méthicilline, Enterococcus
résistant a la vancomycine, entérobactéries productrices de carbapénémases, Escherichia coli, Candida auris,
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Introduction

Les infections associées aux soins de santé (IASS), également
connues sous le nom d'infections nosocomiales, représentent
I'un des événements indésirables les plus courants auxquels
sont confrontés les patients dans les établissements de soins de
courte durée a |'échelle mondiale (1). Outre I'augmentation de
la morbidité et de la mortalité, elles sont associées a des durées
de séjour plus longues dans les hopitaux et a des colts de soins
plus élevés. La prévalence des infections nosocomiales a été
estimée a 3,2 % aux Etats-Unis, 3 6,5 % en Europe eta 9,9 %

en Australie, et elle est probablement deux fois plus élevée
dans les pays en développement (1-4). En Europe, la charge de
morbidité cumulée de six IASS (infection urinaire, pneumonie,
infection du site opératoire, infection a Clostridioides difficile
[ICD], bactériémies et septicémie néonatale) est supérieure a

la charge de morbidité de 32 autres maladies transmissibles
combinées, y compris la grippe et la tuberculose (5). Au Canada,
une enquéte de prévalence ponctuelle menée en 2017 a estimé
que la prévalence des patients ayant subi au moins une IASS
était de 7,9 % (6). Il est important de noter qu’une grande
partie des IASS sont évitables et que les données américaines
montrent que les progrés en matiére de soins, de prévention et
de contrdle des infections peuvent faire baisser les taux d'IASS
au fil du temps (2).

Bon nombre des micro-organismes a |'origine d'IASS ont une
propension a la résistance aux antimicrobiens (RAM), et les taux
croissants de résistance menacent de saper les efforts visant a
réduire les taux d’IASS (5). L'infection par un organisme résistant
est associée a un risque de décés accru de 84,4 % et, en 2019,

la RAM bactérienne a été associée a environ cing millions de
déces dans le monde (7,8). Les colts économiques mondiaux de
la RAM sont également importants (8). Les données canadiennes
montrent que I'ICD est associée a une durée d'hospitalisation
plus longue, a une mortalité toutes causes confondues plus
élevée et a un surcolt moyen de 11 056 dollars par patient (9).
On prévoit que le taux de RAM devrait atteindre 40 % d'ici 2050.
Dans cette situation, on prévoit que 13 700 Canadiens pourraient
mourir chaque année d'infections résistantes et que |'impact
annuel global sur le PIB du Canada s'éléverait a 21 milliards

de dollars (10). L'utilisation inappropriée d'antimicrobiens au
cours de la récente pandémie de COVID-19 pourrait avoir
contribué a une augmentation de la RAM (11). En outre,
I'émergence de pathogénes résistants tels que Candida auris

(C. auris) a nécessité une surveillance accrue et des modifications
des protocoles existants de prévention et de contréle des
infections (12). Une action coordonnée de santé publique au
niveau mondial, une surveillance, une meilleure gestion des
antibiotiques, la prévention et le contréle des infections et

une meilleure sensibilisation du public sont essentielles pour
identifier les schémas de résistance aux antimicrobiens et pour
prévenir et contréler les infections émergentes.

Au Canada, I’Agence de la santé publique du Canada recueille
des données nationales sur diverses IASS et sur la RAM dans le
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cadre du Programme canadien de surveillance des infections
nosocomiales (PCSIN). Créé en 1994, le PCSIN est le fruit d'une
collaboration entre I’Agence de la santé publique du Canada,
I’Association pour la microbiologie médicale et l'infectiologie
Canada et des hopitaux sentinelles de tout le pays. L'objectif
du PCSIN est de faciliter et d'informer la prévention, le contréle
et la réduction des IASS et des organismes résistants aux
antimicrobiens dans les hopitaux de soins courte durée au
Canada par le biais d'une surveillance active et de rapports.

Conformément aux éléments fondamentaux de I'Organisation
mondiale de la Santé en matiére de prévention et de contrdle
des infections (13), le PCSIN exerce une surveillance cohérente
et normalisée afin d’estimer de maniére fiable la charge des
IASS, d'établir des taux de référence a des fins de comparaison
nationale et internationale, d'identifier les facteurs de risque
et d'évaluer et d'informer les interventions spécifiques visant a
améliorer les résultats pour la santé des patients. Les données
fournies par le PCSIN soutiennent directement les objectifs de
collaboration décrits dans le Plan d’action pancanadien sur la
résistance aux antimicrobiens (14).

Dans ce rapport, nous décrivons les données de surveillance
des IASS et de la RAM les plus récentes recueillies auprés des
hopitaux participant au PCSIN entre 2018 et 2022. De plus,
nous fournissons un résumé des isolats de C. auris identifiés de
2012 a 2022 afin de décrire I'épidémiologie de ce pathogéne au
Canada.

Méthodes

Conception

Le PCSIN effectue une surveillance prospective et sentinelle
des IASS (y compris des organismes résistants aux
antimicrobiens) (15).

Définitions de cas

Des définitions de cas normalisées pour les infections
nosocomiales et les infections d'acquisition communautaire ont
été utilisées. Voir I'appendice A pour les définitions complétes
des cas.

Source de données

Entre le 1°" janvier 2018 et le 31 décembre 2022, les hépitaux
participants ont soumis des données épidémiologiques et
des isolats pour les cas répondant aux définitions de cas
respectives pour les ICD, les bactériémies a Staphylococcus
aureus résistant a la méthicilline (SARM), les bactériémies a
Enterococcus résistant a la vancomycine (ERV) et les infections
a entérobactéries productrices de carbapénémases (EPC). Les
isolats de C. auris admissibles (infections ou colonisations) ont
été identifiés par les laboratoires provinciaux et territoriaux et
les laboratoires des hdpitaux participants entre le 1¢ janvier
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2012 et le 31 décembre 2022, tandis que la surveillance des
caractéristiques cliniques de C. auris par le PCSIN a débuté le
1 janvier 2019. En 2022, 88 hopitaux dans 10 provinces et un
territoire ont participé a la surveillance des IASS et sont décrits
plus en détail dans le tableau 1 et la figure S1 de I'appendice
B (supplément). La participation des hopitaux a varié selon

le projet de surveillance et I'année. En 2022, les admissions

de patients saisies dans le cadre de la surveillance des IASS

du PCSIN étaient réparties dans des hopitaux classés comme
petits (1 a 200 lits, n = 39 sites, 44 %), moyens (201 a 499 lits,
n = 34 sites, 39 %) et grands (plus de 500 lits, n = 15 sites, 17 %)
(tableau 1).

Les données épidémiologiques (démographiques, cliniques et
de résultats) et les données de dénominateur (jours-présence et
admissions de patients) ont été collectées et soumises par les
hépitaux participants par I'intermédiaire du Réseau canadien de
renseignements sur la santé publique, soit une plateforme de
données en ligne sécurisée.

Des groupes de travail composés d'experts en maladies
infectieuses examinent chaque année les protocoles normalisés
et les définitions de cas. Le personnel des hdpitaux participant
au PCSIN a regu une formation sur la transmission des données,
selon les besoins. La qualité des données des projets de
surveillance est évaluée périodiquement. Plus de détails sur la
méthodologie ont été publiée précédemment (16,17).

Données de laboratoire

Tous les isolats de laboratoire liés aux patients (échantillons de
selles pour les cas d’ICD) ont été envoyés au Laboratoire national
de microbiologie de I'’Agence de la santé publique du Canada

Tableau 1
par région, 2022

Adultes®

pour une caractérisation moléculaire et des tests de sensibilité
des antimicrobiens Les isolats de bactériémies & SARM, de
bactériémies a ERV, d'infections a EPC, de C. auris (2019-2022)
et d'ICD pédiatriques ont été soumis tout au long de |'année.
Les isolats d'ICD adultes ont été soumis chaque année au cours
d’une période ciblée de deux mois (du 1°" mars au 30 avril).

Analyse statistique

Les taux d’IASS ont été calculés en divisant le nombre total

de cas identifiés chez les patients admis dans les hopitaux
participant au PCSIN par le nombre total d’admissions de
patients (multiplié par 1 000) ou de jours-présence (multiplié par
10 000). Les taux d'infection d'IASS sont rapportés au niveau
national et par région comme indiqué dans le tableau 1. Les sites
qui n‘ont pas été en mesure de fournir des données sur les cas
ont été exclus du calcul des taux et les données manquantes

du dénominateur ont été estimées a |'aide des données
rapportées I'année précédente, le cas échéant. Les données
épidémiologiques et moléculaires manquantes ont été exclues
de I'analyse. Le test de Mann-Kendall a été utilisé pour évaluer
les tendances. Les tests de signification étaient bilatéraux et les
différences étaient considérées comme significatives a p < 0,05.

Lorsqu’elle était disponible, la mortalité attribuable et la
mortalité toutes causes confondues ont été rapportées pour

les IASS. Le taux de mortalité attribuable a été défini comme

le nombre de déces pour 100 cas d'IASS ou l'infection a été la
cause directe du déces ou a contribué au déces dans les 30 jours
suivant la culture positive ou |'échantillon histopathologique, tel
que déterminé par I'examen du médecin. Le taux de mortalité
toutes causes confondues a été défini comme le nombre de
déces pour 100 cas d’IASS 30 jours apres une culture positive.

: Résumé des hdpitaux participant au Programme canadien de surveillance des infections nosocomiales,

Détails des hopitaux participants m

Nombre total d’hépitaux
Type d'hépital

Mixte 13

1 30

Pédiatrie

Petit (1 a 200 lits)

Taille de I'hdpital

Moyen (201 a 499 lits) 10

19 5 0 34

Grand (500 lits ou plus)

Admissions et congés

Nombre total de lits 10 031 11772 3258 25 086
Nombre total d’admissions 444 247 518 799 107 324 2313 1072 683
Nombre total de jours-présence 3653 051 4048 979 993 560 7 046 8702 636

2 Par « Ouest », on désigne la Colombie-Britannique, I'Alberta, la Saskatchewan et le Manitoba
® Par « Centre », on désigne |'Ontario et le Québec

< Par « Est », on désigne la Nouvelle-Ecosse, le Nouveau-Brunswick, I'lle-du-Prince-Edouard et Terre-Neuve-et-Labrador

4 Par « Nord », on désigne le Yukon, les Territoires du Nord-Ouest et le Nunavut
¢ Onze hopitaux classés pour « adultes » disposaient d'une unité de soins intensifs néonatals
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Résultats

Infection a Clostridioides difficile

Entre 2018 et 2022, les taux globaux d'ICD ont diminué de 7 %
(5,42 a 5,02 infections pour 10 000 jours-présence). Toutefois,
cette tendance n’était pas significative (p = 0,327) (tableau 2).
Stratifiée par source d'infection, I'incidence d’'ICD nosocomiales
a montré une diminution non significative de 7,3 %, passant de
3,95 a 3,66 infections pour 10 000 jours-présence (p = 0,327)
(appendice B, tableau S1.1). Les taux d'ICD d‘acquisition
communautaire sont restés stables si I'on compare les taux de
2018 a 2022 pour 1 000 admissions de patients (appendice B,
tableau S1.1).

Au niveau régional, les taux d'ICD nosocomiales ont diminué
dans toutes les régions, a I'exception de I'Est ou les taux ont
augmenté de 11,7 % (p = 0,33), mais ce résultat n’est pas
significatif. Pour les ICD d'acquisition communautaire, les taux
restent globalement les plus élevés dans la région Centre entre
2018 et 2022 (intervalle : 1,39-1,66), suivis de |'Ouest et de I'Est.
La mortalité globale attribuable a I'lCD est restée faible et a
fluctué (intervalle : 1,1-2,7 décés pour 100 cas) de 2018 a 2022
(p = 1,00) (appendice B, tableau S1.1).

De 2018 a 2022, 35,9 % (n = 897/2 501) des isolats d’'ICD

étaient résistants a un ou plusieurs antimicrobiens testés. La
proportion d'isolats de C. difficile résistants a la moxifloxacine

a diminué de 3,8 % entre 2018 (11,1 %, n = 70/630) et 2022

(7,3 %, n = 29/399) (tableau 2). Depuis 2018, la résistance a la
moxifloxacine a diminué de maniére non significative parmi les
isolats ICD-AS (4,7 %, p = 0,142), tandis qu’une diminution moins
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importante et non significative a été observée parmi les ICD
d’acquisition communautaire (1,0 %, p = 0,142) (appendice B,
tableau S1.2). Tous les isolats de C. difficile testés étaient
sensibles a la vancomycine et a la tigécycline. Entre 2018 et
2022, la prévalence du ribotype 027 associé a NAP1 a diminué
pour de 4,8 %, passant de 8,4 % a 3,6 %, et de 1,2 %, passant de
3,2 % a 2,0 %, respectivement (appendice B, tableau $1.3).

Bactériémies a Staphylococcus aureus résistant
a la méthicilline

Entre 2018 et 2022, les taux globaux bactériémies a SARM ont
diminué de 2,9 % (1,04 a 1,01 infections pour 10 000 jours-
présence), avec un pic observé en 2020 (1,16 infections pour
10 000 jours-présence) (tableau 3). Stratifié par type de cas,
une augmentation constante et continue de 12 % (0,5 a

0,56 infections pour 10 000 jours-présence, p = 0,05) a été
observée de 2018 a 2022 dans les taux d'infections du sang a
SARM d'acquisition communautaire. Les taux de bactériémies
dues aux SARM nosocomiaux sont restés stables au fil du temps
(intervalle : 0,42-0,50 infections pour 10 000 jours-présence)
(appendice B, tableau S2.1).

En 2022, les taux de bactériémies 8 SARM nosocomial et a
SARM d'acquisition communautaire étaient les plus élevés dans
I'Ouest du Canada (0,48 et 0,71 infection pour 10 000 jours-
présence, respectivement) (appendice B, tableau S2.1). Parmi les
types d'hopitaux, les taux de bactériémies a SARM d’acquisition
communautaire et nosocomial sont généralement restés les plus
élevés dans les hépitaux pour adultes et les hdpitaux mixtes.
Depuis 2019, les taux de bactériémies a SARM nosocomial

Tableau 2 : Données sur les infections a Clostridioides difficile, Canada, 2018-2022

Données sur l'infection a C. difficile

Année

Nombre d'infections et taux d'incidence

Résistance aux antimicrobiens®

Nombre de cas d'infection a C. difficile 3850 3 600 3 654 3643 3846
Taux pour 1 000 admissions de patients 4,19 3,73 4,14 3,99 4,18
Taux pour 10 000 jours-présence 5,42 4,90 5,35 5,06 5,02
Nombre d'hépitaux répondants 68 73 82 80 72
Taux de mortalité attribuable pour 100 cas (%)® 1,3 2,3 2,7 2,4 1,1

Clindamycine 307 48,7 221 38,9 62 171 67 12,4 94 23,6
Moxifloxacine 70 11,1 66 11,6 24 6,6 49 9 29 7,3
Rifampicine 10 1,6 6 1.1 3 0,8 9 1,7 4 1,0
Métronidazole 1 0,2 0 0 0 0 0 0 0 0
Nombre total d'isolats testés 630 s.0. 568 s.0. 363 s.0. 542 s.0. 399 s.o.

Abréviations : C. difficile, Clostridioides difficile; s.o0., sans objet

2 Tous les isolats de C. difficile de 2017 a 2021 soumis au Laboratoire national de microbiologie étaient sensibles a la tigécycline et a la vancomycine
b Déceés ou l'infection a C. difficile a été la cause directe ou a contribué au décés 30 jours aprés la date du premier échantillon de laboratoire positif ou de I'échantillon histopathologique positif. Les

données de mortalité sont collectées pendant la période de deux mois (mars et avril de chaque année) pour les adultes (3gés de 18 ans et plus) et tout au long de I'année pour les enfants (agés d'un
an a moins de 18 ans). Parmi les patients pédiatriques, aucun décés n'a été attribué a une infection a C. difficile associée aux soins de santé
¢ Les isolats d'infection & C. difficile sont collectés pour les tests de résistance pendant la période de deux mois (mars et avril de chaque année) pour les adultes (4gés de 18 ans et plus) et tout au long

de |'année pour les enfants (4gés d'un an a moins de 18 ans), uniquement chez les patients admis

4 Le nombre total refléte le nombre d'isolats testés pour chacun des antibiotiques énumérés ci-dessus
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Tableau 3 : Données sur les bactériémies a Staphylococcus aureus résistant a la méthicilline, Canada, 2018-2022

Année

Données sur les infections du sang a SARM

2018 2019 2020 2021 | 2022 |

Nombre d'infections et taux d'incidence

Taux de mortalité, toutes causes confondues®

Nombre de décés

144

144

152

165

Nombre de bactériémies a SARM 764 881 868 874 820
Taux pour 1 000 admissions de patients 0,77 0,85 0,88 0,86 0,83
Taux pour 10 000 jours-présence 1,04 1,14 1,16 1,13 1,01
Nombre d’hépitaux répondants 62 69 81 80 78

162

Taux de mortalité, toutes causes confondues, pour 100 cas

Résistance aux antimicrobiens®

18,8

16,3

17,5

18,9

19,8

Ciprofloxacine 502 71,8 561 70,5 460 65,6 488 65,9 389 65,4
Clindamycine 287 | 411 297 37,3 234 334 | 221 29,8 147 24,7
Erythromycine 527 | 75,4 603 75,8 507 72,3| 508 | 68,6 403 67,7
Gentamicine 28 4,0 35 4,4 22 3,1 36 4,9 20 34
Rifampicine 6 0,9 7 0,9 6 0,9 9 1,2 5 0,8
Triméthoprime/sulfaméthoxazole 12 1,7 15 1,9 16 2,3 32 4,3 35 5,9
Tétracycline 49 7.0 62 7.8 46 6,6 64 8,6 49 8,2
Tigécycline 0 0 0 0 1 0,1 6 0,8 5 0,8
Nombre total d'isolats testés“¢ 699 s.o. 796 s.0. 701 s.o.| 741 s.0. 595 s.o0.

Abréviations : SARM, bactériémies & Staphylococcus aureus résistant a la méthicilline; s.o., sans objet

2 Basé sur le nombre de cas avec des données sur 30 jours correspondantes sur les résultats

b Tous les isolats de SARM de 2018 & 2022 soumis au Laboratoire national de microbiologie étaient sensibles au linézolide, a la nitrofurantoine et & la vancomycine
< Certaines années, le nombre d'isolats testés pour leur résistance a varié en fonction de I'antibiotique

9 Le nombre total refléte le nombre d'isolats testés pour chacun des antibiotiques énumérés ci-dessus

stratifiés par taille d'hépital étaient les plus élevés dans les
hopitaux de taille moyenne (201 a 499 lits) et de grande taille
(plus de 500 lits), tandis que les taux de bactériémies a SARM
d’acquisition communautaire étaient les plus élevés dans les
hopitaux de taille moyenne (appendice B, tableau S2.1). Le taux
de mortalité, toutes causes confondues, est resté relativement

stable entre 2018 et 2022 (intervalle : 16,3 %-19,8 %) (tableau 3).

En 2022, la mortalité toutes causes confondues par 30 jours
était plus élevée chez les patients atteints de SARM nosocomial
(23,6 %) que chez ceux atteints de SARM d'acquisition
communautaire (17,5 %) (p = 0,034).

La résistance a la clindamycine parmi les isolats de SARM a
diminué de maniere significative de 16,4 % entre 2018 (41,1 %,
n = 287/699) et 2022 (24,7 %, n = 147/595) (p = 0,0143)
(tableau 3). Depuis 2018, la proportion d'isolats de SARM
résistants a I'érythromycine et a la ciprofloxacine a diminué, mais
est restée élevée (67,7 %, n = 403/595 et 65,4 %, n = 389/595
en 2022, respectivement) par rapport aux autres antibiotiques
testés. Tous les isolats de bactériémies a SARM soumis entre
2018 et 2022 étaient sensibles au linézolide, a la nitrofurantoine
et a la vancomycine.

En comparant les isolats de SARM nosocomial aux isolats
de SARM d'acquisition communautaire, la résistance a la
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clindamycine était systématiquement plus élevée parmi

les isolats de SARM nosocomial chaque année, de 2018

(50,0 %, n = 166/332 contre 33,0 %, n = 110/333) a 2022

(28,8 %, n = 68/236 contre 21,9 %, n = 74/334) (appendice B,
tableau S2.2). Il n'y a pas eu d'autres différences notables dans
les profils de résistance aux antibiotiques selon le type de cas de
bactérie SARM.

Entre 2018 et 2022, la proportion des types de spa identifiés
comme t002 (SARMC2) et le plus souvent associés au SARM
nosocomial a continué a diminuer, passant de 25,3 % de tous
les isolats de SARM nosocomial en 2018 a 6,4 % en 2022. La
proportion de types de spa identifiés comme t008 (SARMC10)
et le plus souvent associés a des infections a SARM d’acquisition
communautaire a continué d’augmenter et représente la

plus grande proportion d'isolats de SARM d'acquisition
communautaire de 2018 (45,0 %) a 2022 (49,1 %) (appendice B,
tableau S2.3).

Bactériémies a Enterococcus résistant a la
vancomycine

De 2018 a 2022, les taux de bactériémies a ERV ont augmenté
de 5,9 %, passant de 0,34 a 0,36 infection pour 10 000 jours-
présence (tableau 4). Au niveau régional, les taux de



Tableau 4 : Données sur les bactériémies a Enterococcus faecium résistant a la vancomycine, 2018-2022

Données sur les bactériémies a ERV
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Année

Données sur les infections du sang a Enterococcus résistant a la vancomycine

Nombre de bactériémies a ERV 242 241 224 251 302
Taux pour 1 000 admissions de patients 0,25 0,23 0,23 0,25 0,29
Taux pour 10 000 jours-présence 0,34 0,30 0,30 0,32 0,36
Nombre d’hépitaux répondants 61 70 81 80 80
Résistance antimicrobienne des isolats d'Enterococcus faecium

Ampicilline 181 | 98,9 173 100 130 | 97,0 164 | 98,8 193 | 98,0
Chloramphénicol 5 2,7 30 17,3 28| 20,9 52| 31,3 32 16,2
Ciprofloxacine 183 100 173 100 131 97,8 164 | 98,8 196 | 99,5
Daptomycine® 11 6,0 7 4,0 4 3,0 4 2,4 4 2,0
Erythromycine 175 | 95,6 166 | 96,0 127 | 94,8 157 | 94,6 192 97,5
Résistance de haut niveau a la gentamicine 79| 43,2 57 32,9 35| 26,1 32 19,3 37 18,8
Levofloxacine 181 | 98,9 173 100 130 | 97,0 164 | 98,8 195 99,0
Linezolide 2 1.1 3 1,7 1 0,7 3 1.8 6 3,0
Nitrofurantoine 54| 29,5 66| 38,2 54| 40,3 129 | 77,7 138 | 70,1
Pénicilline 181 | 98,9 173 100 131 97,8 164 | 98,8 194 | 98,5
Quinupristine/dalfopristine 21 11,5 18 10,4 8 6,0 8 4,8 15 7,6
Rifampicine 163 | 89,1 160 | 92,5 114 | 85,1 153 | 92,2 182 | 924
Résistance de haut niveau a la streptomycine 62| 33,9 42 | 24,3 29| 21,6 48 | 28,9 48 | 24,4
Tétracycline 110 | 60,1 119 | 68,8 88| 65,7 132 795 175| 88,8
Tigécycline 1 0,5 0 0,0 0 0,0 0 0,0 1 0,5
Vancomycine 178 | 97,3 170 | 98,3 129 | 96,3 161| 97,0 196 | 99,5
Nombre total d'isolats testés? 183 s.0. 173 s.0. 134 s.0. 166 s.o. 197 s.0.

Abréviations : ERV, Enterococcus résistant a la vancomycine; s.o., sans objet

2 Les seuils de résistance du Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI) sont entrés en vigueur en 2019 et ont été appliqués a toutes les années

5 Le nombre total refléte le nombre d'isolats testés pour chacun des antibiotiques énumérés ci-dessus

Remarque : Les données globales de mortalité sont rapportées dans le texte en raison des fluctuations du petit nombre de décés par bactériémie & ERV rapportés chaque année

bactériémies a ERV étaient les plus élevés dans I'Ouest et le
Centre du Canada (0,52 et 0,31 infection par 10 000 jours-
présence en 2022, respectivement), peu de bactériémies

a ERV ayant été signalée dans I'Est du Canada (intervalle :
0-0,02 infection pour 10 000 jours-présence) (appendice B,
tableau S3.1). Stratifiés par type d’'hopital, les taux de
bactériémies a ERV sont restés les plus élevés dans les hopitaux
pour adultes de 2018 a 2022 (intervalle : 0,38-0,47 infection pour
10 000 jours-présence. De 2018 a 2022, les taux de bactériémies
a ERV dans les hopitaux pédiatriques étaient faibles (intervalle :
0-0,25 infection pour 10 000 jours-présence). En 2022, les

taux de bactériémies a ERV étaient de 0,47 infection pour

10 000 jours-présence dans les grands hépitaux (500 lits ou plus),
de 0,32 infection pour 10 000 jours-présence dans les hopitaux
de taille moyenne (201 a 499 lits) et de 0,17 infection pour

10 000 jours-présence dans les petits hopitaux (1 a 200 lits).

Les bactériémies a ERV étaient majoritairement nosocomiales,
puisque 90,1 % (n = 1 135/1 260) des bactériémies a ERV
déclarées entre 2018 et 2022 ont été acquises dans un
établissement de soins de santé. La mortalité toutes causes

confondues est restée élevée (34 %) de 2018 a 2022. Les taux
d’incidence par région, par type d’'hopital et par taille d'hépital
sont présentés dans le tableau S3.2 de |'appendice B.

Entre 2018 et 2022, la résistance de haut niveau a la gentamicine
parmi les isolats de bactériémies a ERV (Enterococcus faecium)

a diminué de 43,2 % a 18,8 % (p = 0,01) (tableau 4). La non-
susceptibilité a la daptomycine, identifiée pour la premiére fois
en 2016, est passée de 6,0 % (n = 11 isolats) en 2018 a 2,0 %

(n = 4 isolats) en 2022 (p = 0,0143). Depuis 2018, la majorité
(99,3 %) des isolats de bactériémies a ERV ont été identifiés
comme Enterococcus faecium. Cependant, trois E. faecalis

ont été identifiés en 2018 et un en 2020, en 2021 et en 2022
(appendice B, tableau $3.3). Parmi les isolats d’E. faecium,

la proportion identifiée comme étant de type de séquence
(ST)1478 était la plus élevée en 2018 (37,2 %, n = 67/180) et a
diminué a 8,7 % (n = 17/196) en 2022 (p = 0,05) (appendice B,
tableau S3.4). En outre, la proportion d'isolats ST17 a augmenté
de maniere significative entre 2018 (5,0 %, n = 9/180) et 2022
(46,9 %, n = 92/196) (p = 0,05) (appendice B, tableau S3.4).
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Entérobactéries productrices de
carbapénémases

De 2018 a 2022, les taux d'infections & EPC sont restés faibles,
bien qu'il y ait eu une augmentation non significative de 133 %
des taux au cours de cette période (0,06 a 0,14 infection pour

10 000 jours-présence, p = 0,07) (tableau 5).

De 2018 a 2022, la majorité des infections a EPC (98,0 %) ont
été identifiées dans le Centre (52,1 %, n = 162/311) et I'Ouest
du Canada (46,0 %, n = 143/311), tandis que peu d'infections
ont été identifiées dans I'Est (1,9 %, n = 6/311) (appendice B,
tableau S4.1). De 2018 a 2022, les grands hopitaux (plus de
500 lits) ont généralement signalé les taux les plus élevés
d’infections a EPC (0,07-0,17 infections pour 10 000 jours-
présence). La mortalité en trente jours, toutes causes
confondues, était de 16,3 % (n = 46/282). Pendant cette période,
22,8 % (n = 68/298) des patients infectés par EPC ont déclaré
d'avoir voyagé a |'étranger et parmi eux, 67,6 % (n = 46/68) ont
recu des soins médicaux a |'extérieur du Canada.

Les carbapénémases prédominantes identifiées au Canada
étaient la Klebsiella pneumoniae productrice de, la métallo-
B-lactamase de New Delhi et la carbapénémases de type
oxacillinase-48 (OXA-48), représentant entre 86,0 % a 96,0 % des

carbapénémases identifiées entre 2018 et 2022. Parmi les isolats
soumis, Escherichia coli reste I'agent pathogéne producteur de
carbapénémases le plus fréquemment identifié entre 2018 et
2022 (intervalle : 23,0 %-34,1 %) (appendice B, tableau S4.2).
De 2018 a 2022, les agents pathogenes producteurs de
carbapénémases identifiés comme K. pneumoniae ont diminué
de 7,0 %, tandis que le Citrobacter freundii a augmenté de

6,2 %. (appendice B, tableau S4.2). Parmi les cabapénémases
prédominantes, de 2019 a 2022, la prévalence de la résistance
au méropénem parmi les isolats de carbapénémases de

K. pneumoniae a diminué de 13,3 %. Parmi les isolats de
métallo-B-lactamase de New Delhi, la prévalence de la résistance
a l'aztréonam a diminué de 13 %, tandis que la résistance a
I'amikacine a augmenté de 10,8 %. Parmi les isolats OXA-48,

les diminutions les plus importantes de la résistance ont été
observées pour la ceftriaxone, la tobramycine et le triméthoprim/
sulfaméthoxazole (26,6 %, 22,5 % et 22,3 %, respectivement)
(appendice B, tableaux S4.3 a S4.5).

Candida auris

Au total, 43 isolats (colonisations et infections) ont été signalés
au Laboratoire national de microbiologie entre 2012 et 2022,
dont huit pour lesquels des questionnaires détaillés ont été
remplis pour les patients du PCSIN. Vingt-et-un cas ont été
recensés dans |'Ouest du Canada, vingt-et-un dans le Centre

Tableau 5 : Données sur les entérobactéries productrices de carbapénémases, Canada, 2018-2022

Données sur I'EPC
2008 | 2019 | 2020 | 2021 | 2022 |

Nombre d’infections et taux d’incidence

Nombre d'infections a EPC 36 54 41 73 107
Taux d'infection pour 1 000 admissions de patients 0,05 0,06 0,05 0,08 0,11
Taux d'infection pour 10 000 jours-présence 0,06 0,08 0,06 0,11 0,14
Nombre d’hépitaux répondants 50 60 72 73 77
Carbapénémases identifiées

KPC 115 52,3 131 45,3 98 40,0 142 | 47,4 143 51,4
NDM 55 25,0 104 321 80 32,7 80| 26,3 60 21,6
OXA-48 30 13,6 46 14,1 48 19,6 47 | 15,5 64 23,0
ESMe 4 1.8 1 0,3 2 0,8 0,3 0 0,0
NDM/OXA-48 6 2,7 16 4,9 9 3.7 12 3,9 5 1,8
GES 1 0,5 1 0,3 0 0,0 1 0,3 0 0,0
IMP 3 1,4 1 0,3 1 0,4 1 0,3 2 0,7
NMC 2 0,9 4 1,2 7 2,9 15 4,9 2 0,7
VIM 2 0,9 3 0,9 0 0,0 1 0,3 2 0,7
Autre 2 0,9 2 0,6 0 0,0 2 0,7 0 0,0
Nombre total d'isolats testés? 220 s.0. 327 s.0. 245 s.0. 304 s.o.| 278 s.0.

Abréviations : EPC, entérobactéries productrices de carbapénémases; ESM, enzymes Serratia marcescens; GES, béta-lactamase a spectre élendu de Guyane; IMP, imipénémase; KPC, Klebsiella

pneumoniae productrice de carbapénémases; NDM, New Delhi métallo-béta-lactamase; NMC, carbapénémases non métallo-enzyme; OXA-48, carbapénémases de type oxacillinase-48; s.o., sans

objet; VIM, métallo-béta-lactamase codée par I'intégrine de Vérone
2 Comprend des données pour tous les isolats d'EPC soumis

b Le complexe Enterobacter cloacae comprend |'Enterobacter cloacae et d'autres Enterobacter spp.

< Présent uniquement dans Serratia marcescens

d Certains isolats contiennent plusieurs carbapénémases; par conséquent, le nombre total d'isolats testés et le nombre de carbapénémases indiqué peuvent ne pas correspondre Acinetobacter

baumanii n'ont pas été inclus dans ce tableau

Remarque : Les données globales de mortalité sont rapportées dans le texte en raison des fluctuations du petit nombre de décés par EPC rapportés chaque année
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du pays et un dans I'Est. Environ un tiers des isolats étaient
résistants a I'amphotéricine B (34,9 %, n = 15/43) et deux tiers
étaient résistants au fluconazole (67,4 %, n = 29/43). Un tiers
des isolats étaient multirésistants (résistants a deux classes
d'antifongiques) (34,9 %, n = 15/43). Sur les treize patients
ayant fourni des informations sur leurs voyages, quatre n'ont
déclaré aucun voyage (31 %) et neuf ont déclaré d'avoir voyagé
a I'étranger (69 %). Sur les neuf patients ayant déclaré avoir
voyagé, huit avaient recu des soins de santé a |'étranger (89 %).
Sur les huit patients ayant voyagé, six avaient un statut connu
d’organisme producteur de carbapénémases et trois étaient
positifs.

Discussion

Les données de surveillance du Programme canadien de
surveillance des infections nosocomiales ont montré qu’entre
2018 et 2022, les taux d'infection au Canada ont diminué

pour les ICD et les bactériémies a SARM (7,0 % et 2,9 %,
respectivement). Les taux ont augmenté pour les bactériémies

a ERV et les infections a EPC (5,9 % et 133 % respectivement).
Un total de 43 isolats de C. auris ont été identifiés entre 2012 et
2022.

Les tendances a la baisse des taux d'ICD observées dans

le réseau du PCSIN sont semblables a celles rapportées au
niveau mondial. Cependant, les taux ont été rapportés comme
étant plus élevés en Amérique du Nord que dans d’autres
régions (18,19). Les hopitaux allemands ont enregistré une
diminution d’environ 50 % des cas d'ICD entre 2015 et 2021 (20).
L'amélioration des pratiques de contréle des infections, les
mesures de gestion des antimicrobiens et |'amélioration

des méthodes de surveillance et de détection peuvent avoir
contribué a la baisse globale des taux d'ICD (19). En outre, les
patients présentant des symptémes légers ou modérés d'ICD
d’acquisition communautaire pourraient ne pas avoir recours
au systéme de soins de santé, ce qui pourrait entrainer une
sous-estimation de la véritable charge d’ICD d'acquisition
communautaire au fil du temps (19).

Dans un échantillon représentatif d’hdpitaux de soins de courte
durée canadiens, de 2018 4 2022, une diminution de 3,8 %

de la résistance a la moxifloxacine dans les populations d’'ICD
nosocomiales et d'acquisition communautaire est concordante
avec une diminution globale de la prévalence de RT027. En
outre, la résistance a la moxifloxacine est restée plus faible

(7,3 % en 2022) que les données de résistance pondérées et
regroupées précédemment publiées pour I’Amérique du Nord
(44,0 %) et I'Asie (33,0 %) (21,22). La baisse de la prévalence

de RT027 entre 2018 et 2022 peut également avoir influencé

la baisse des taux d’'ICD dans les hépitaux du PCSIN, car ce
ribotype a été associé a une virulence accrue et a une résistance
aux fluoroquinolones (23). En outre, I"émergence du RT106 dans
le monde entier, et plus particulierement aux Etats-Unis, entraine
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une plus grande résistance aux fluoroquinolones et des taux de
récurrence plus élevés. L'émergence potentielle de ribotypes
résistants justifie la poursuite de la surveillance, du contréle et de
I'investigation (24,25).

De 2018 a 2022, les taux de bactériémies a SARM ont diminué
globalement de 2,9 % dans le réseau du PCSIN. Bien que
pendant trois ans, de 2019 a 2021, les taux aient culminé

entre 1,13 a 1,16 infection pour 10 000 jours-présence. Les
bactériémies a SARM sont associées a une morbidité et une
mortalité accrues, a une durée d’hospitalisation plus longue et a
une augmentation des colts des soins de santé chez les patients
admis (26-29). La diminution de 16,4 % de la résistance a la
clindamycine parmi les isolats de bactériémies a SARM entre
2018 et 2022 a probablement été associée a la diminution de

la proportion de spa de type t002 (type épidémique SARMC2)
identifiée parmi les isolats testés (30). Les taux de bactériémies
a SARM observés dans le réseau du PCSIN de 2018 a 2022
(intervalle : 0,42-0,50 infection pour 10 000 jours-présence)
étaient inférieures a ceux rapportés dans les hépitaux publics
australiens (intervalle : 0,71-0,76 infection pour 10 000 jours-
présence) (31).

L'augmentation continue du taux de patients hospitalisés avec
une bactérie a SARM d'acquisition communautaire observée
dans les données du PCSIN de 2018 a 2022 suggeére un réservoir
croissant de SARM d'acquisition communautaire, a la fois au
Canada et dans le monde (32,33). Toutefois, il est prometteur

de constater que, au cours des trois dernieres années, de 2020

a 2022, les taux de SARM d'acquisition communautaire ont
diminué. Néanmoins, des stratégies visant a réduire ou a prévenir
les infections & SARM dans la communauté restent nécessaires,
en particulier dans les populations présentant un risque accru de
contracter une infection 8 SARM d'acquisition communautaire,
comme les enfants, les athlétes, les populations incarcérées, les
personnes agées présentant des comorbidités et les personnes
qui s'injectent des drogues (34,35). L'augmentation de la
consommation de drogues injectables peut indiquer |'émergence
d’une population a risque pour le SARM d'acquisition
communautaire et, a ce titre, le dépistage et |'éradication du
portage de SARM peuvent étre efficaces pour réduire le fardeau
des bactériémies a SARM dans I'ensemble (34-36).

La résistance a la vancomycine liée a aux bactériémies a ERV
s'est avérée étre un facteur prédictif principal de mortalité et
est associée a une charge hospitaliere accrue (37-39). Le taux
de bactériémies a ERV observé dans le réseau du PCSIN était le
plus élevé en 2022 (0,36 infection pour 10 000 jours-présence).
Le type de séquence ST17 a contribué a I'augmentation du
nombre de bactériémies a ERV dans les hépitaux participant au
PCSIN en devenant le clone prédominant, dépassant le ST1478.
Une augmentation du ST80 a également été observée dans

les données du PCSIN, passant de 11,7 % en 2018 a 30,6 % en
2022. L'augmentation du ST80 observée au Canada correspond
a ce qui a été observé en Suéde au cours des trois dernieres
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années, ce qui a donné lieu a des éclosions de type vanA et
vanB (40). Les tendances des bactériémies a ERV sont également
influencées par le nombre de patients a haut risque admis a
I'hépital (e.g., greffes de moelle osseuse, greffes d'organes
solides, patients cancéreux, etc.) (41). Bien que I'on manque de
données récentes sur les taux de bactériémies a I'ERV dans des
administrations comparables, des tendances a la hausse ont été
observées en Europe (42-45), qui peuvent étre associées, en
partie, a l'introduction et a la propagation de nouveaux clones
et a des lacunes dans les pratiques de prévention des infections
(44-46).

Les infections a entérobactéries productrices de carbapénémases
représentent une menace importante pour la santé publique,

car elles deviennent de plus en plus fréquentes dans les
établissements de soins de santé a travers le monde (47).
L'infection active par I'EPC entraine un taux de mortalité élevé,
la bactérie étant résistante a de nombreux antibiotiques, ce

qui limite les options thérapeutiques pour ces patients (48-52).
Les Centres de contrdle et de prévention des maladies ainsi

que |I'Organisation mondiale de la Santé ont classé I'EPC parmi
les menaces les plus urgentes en matiere de résistance aux
antimicrobiens (52,53). Alors que le nombre d'infections a EPC a
augmenté de 2018 a 2022 dans le réseau du PCSIN, l'incidence
est restée faible (54). Les données sur |'incidence des infections a
EPC dans d'autres pays, comme le Royaume-Uni, ont également
montré une augmentation de |'incidence des infections a

EPC (54,55). De méme, le nombre d'isolats d'EPC identifiés par
la surveillance en laboratoire et associés a des infections d'EPC a
augmenté en Suisse entre 2013 et 2018 (56). Plus récemment, un
changement dans la source d'acquisition de I'EPC a été observé
au sein du réseau du PCSIN. Auparavant, les infections par EPC
étaient principalement associées aux voyages internationaux,
mais elles ont récemment été contractées au pays (85,3 %)

entre 2020 et 2022. Par conséquent, la mise en ceuvre stricte

de mesures de contrdle des infections, y compris le dépistage
chez les patients ayant déja été hospitalisés dans le pays ou a
I'étranger, est utile pour réduire la transmission d’'EPC dans les
hépitaux de soins de courte durée au Canada.

Candida auris est une levure émergente multirésistante qui peut
provoquer des infections invasives et des éclosions associées aux
soins de santé (57). Il a été détecté dans de nombreux pays et
continents, y compris au Canada, depuis sa premiére détection
en 2009 (58-61). Candida auris a été associé a des éclosions dans
les établissements de santé de nombreux pays, y compris au
Canada et aux Etats-Unis, bien que les éclosions au Canada aient
été limitées a quelques cas jusqu'a présent (57). La mortalité
brute rapportée pour C. auris varie largement entre 15 et 60 %,
mais elle est généralement similaire a celle d'autres espéces

de Candida (57-63). Bien qu'ils soient encore relativement

rares au Canada, les Etats-Unis ont signalé plus de 2 000 cas
cliniques et plus de 5 000 cas de dépistage en 2022 (64). Une
enquéte évaluant la préparation au C. auris dans les hépitaux du
PCSIN en 2018 a constaté que la plupart des hopitaux n'avaient
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pas encore mis en place de protocoles de laboratoire ou de
politiques de prévention et de contréle des infections pour
détecter et contrdler le C. auris (65). L'identification systématique
de C. auris dans les laboratoires de microbiologie nécessite
I'identification de Candida au niveau de |'espéce, ce qui n’est pas
toujours le cas pour les isolats provenant de sites non stériles.
Les options thérapeutiques sont limitées pour les patients, car un
tiers des isolats de C. auris identifiés au Canada étaient résistants
a plusieurs médicaments et une résistance supplémentaire

peut se développer au cours du traitement antifongique (66).

Par conséquent, |'identification rapide, le dépistage de la
colonisation chez les patients a risque et la mise en ceuvre stricte
de mesures de prévention et de contrdle des infections sont
nécessaires pour réduire la transmission de C. auris dans les
établissements de santé canadiens. Il est important de continuer
a signaler la présence de C. auris au Canada pour évaluer et
surveiller le risque lié a ce pathogeéne, ainsi que pour identifier
les tendances épidémiologiques et microbiologiques (66).

La pandémie de la COVID-19 a eu un effet variable sur les taux
d'infection IASS au Canada et aux Etats-Unis (67,68). Lorsqu’on
analyse les taux d'IASS avant et pendant la pandémie de la
COVID-19, les données ont mis en évidence une augmentation
immédiate des taux d'IASS a ICD, tandis que les taux de
bactériémies a SARM, d’'EPC et de bactériémies a ERV ont
immédiatement diminué; toutefois, le statut de pandémie

de la COVID-19 n'a pas été associé a des effets durables sur
les tendances des taux mensuels de ces infections (69). Les
améliorations liées a la pandémie en matiére d'hygiéne des
mains, de pratiques relatives aux équipements de protection
individuelle, de nettoyage de I'environnement, de dépistage et
de contrdle des infections peuvent avoir contribué a la baisse
des taux observée au cours de la période considérée (70).

Forces et limites

La principale force du PCSIN est la collecte de données
épidémiologiques et de laboratoire normalisées et détaillées
auprées de 88 hopitaux sentinelles a travers le Canada, dans

le but de fournir des tendances nationales en matiére d’'IASS

et de RAM a des fins d'analyse comparative et d'informer les
pratiques de prévention et de contréle des infections en milieu
hospitalier. Il est important de noter que les données de ce
rapport incluent celles des premiéres années de la pandémie de
COVID-19. Par conséquent, les taux d’lASS et de RAM en 2020
et 2021 peuvent étre influencés par des changements dans les
mesures nationales, régionales et municipales de prévention et
de contrdle des infections en milieu hospitalier.

Les données épidémiologiques recueillies par le PCSIN se
limitent aux informations disponibles dans les dossiers des
patients. La rotation du personnel hospitalier peut affecter
I'application cohérente des définitions du PCSIN lors de
|’examen des dossiers médicaux; toutefois, ces données ont

été recueillies par du personnel expérimenté et formé a la
prévention et au contréle des infections, qui regoit une formation



périodique sur les méthodes et les définitions du PCSIN. En
outre, des évaluations de la qualité des données ont été réalisées
afin de les maintenir et de les améliorer. Ces données peuvent
étre sujettes a un biais de sélection potentiel dG a I'exclusion des
sites dont les données sont manquantes ou incomplétes tout au
long de la période d'étude. Une des limites de la surveillance

de C. auris est que des données épidémiologiques détaillées

ne sont disponibles que pour les patients identifiés dans les
hopitaux participant au PCSIN. De 2018 a 2022, la couverture
par le PCSIN des lits de soins de courte durée au Canada est
passée de 32 % a 35 %, avec notamment une représentativité
accrue des populations nordiques, communautaires, rurales et
autochtones.

Prochaines étapes

Le recrutement d'hopitaux de soins de courte durée ruraux et
éloignés dans le réseau du PCSIN est un effort continu pour
améliorer la qualité et la représentativité des données de
surveillance des IASS au Canada. En outre, I'enquéte améliorée
sur les pratiques de dépistage des hopitaux est menée chaque
année pour mieux comprendre et contextualiser |'évolution des
taux d'IASS dans le réseau du PCSIN. Ces derniéres années, le
PCSIN a mis en place une surveillance des pathogénes nouveaux
et émergents, notamment le C. auris et la COVID-19. Des
études sont en cours pour évaluer I'impact de la pandémie de la
COVID-19 sur les taux d'lIASS et la résistance aux antimicrobiens.
Le PCSIN a récemment rendu publics les taux d'IASS et
d’organismes résistants aux antibiotiques sous la forme d’un
tableau de bord dans I'Infobase Santé du Canada (71). Enfin, le
PCSIN envisage également d'étudier la faisabilité de la collecte
de données dans le secteur des soins de longue durée au
Canada afin d'examiner |'état et la portée de la surveillance des
IASS et des organismes résistants aux antibiotiques, pour mieux
comprendre le fardeau des IASS au sein de cette population a
risque. Afin d’améliorer la représentativité et la généralisation
des taux de référence nationaux des IASS, le PCSIN a lancé un
ensemble de données simplifié accessible par tous les hépitaux
de soins de courte durée du Canada pour collecter et visualiser
les données annuelles sur les taux d’IASS.

Conclusion

Les résultats de la surveillance d'un réseau sentinelle national
d'hépitaux de soins de courte durée canadiens indiquent que les
taux de bactériémies a SARM et d'ICD ont diminué entre 2018 et
2022, tandis que les taux de bactériémies a ERV et d'infections

a EPC ont augmenté. Peu de cas de C. auris ont été détectés

au Canada entre 2012 et 2022. Une surveillance cohérente et
normalisée des données épidémiologiques et de laboratoire sur
les IASS est essentielle pour fournir aux praticiens hospitaliers
des taux de référence et informer les politiques de prévention et
de contrdle des infections et de gestion des antimicrobiens afin
de réduire le fardeau des IASS et I'impact de la résistance aux
antimicrobiens dans les hdpitaux de soins de courte durée au
Canada.
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Appendice A : Définitions de cas de surveillance et critéres d'admissibilité, 2022

Infection a Clostridioides difficile

Un épisode « primaire » d'infection a Clostridioides difficile (ICD)
est défini soit comme le premier épisode d'ICD a vie vécu par le
patient, soit comme un nouvel épisode d'ICD survenant plus de
huit semaines apres le diagnostic d'un épisode précédent chez le
méme patient.

Un patient est identifié comme souffrant d'une ICD si :

e Le patient présente une diarrhée ou de la fievre, des
douleurs abdominales ou un iléus ET une confirmation en
laboratoire d’un test de toxine positif ou d'une réaction en
chaine de la polymérase (PCR) positive pour C. difficile (sans
preuve raisonnable d'une autre cause de diarrhée)

Oou

e Le patient présente un diagnostic de pseudomembranes a la
sigmoidoscopie ou a la coloscopie (ou apres colectomie) ou
un diagnostic histologique/pathologique d'ICD

Oou

e Un mégacdlon toxique est diagnostiqué chez le patient
(uniquement chez les patients adultes)

La diarrhée est définie comme |'une des situations suivantes :

e Plus de selles liquides/non formées au cours d'une période
de 36 heures

Oou

e Plus de selles liquides/non formées au cours d'une période
de 24 heures, ce qui est nouveau ou inhabituel pour le
patient (uniqguement chez les patients adultes)

Exclusion :

e Tous les patients agés de moins d'un an

e Tout patient pédiatrique (3gé d'un an a moins de 18 ans)
chez qui une autre cause de diarrhée a été trouvée (i.e.,
rotavirus, norovirus, lavement ou médicament, etc.) est
exclu, méme si le résultat du test de diagnostic de C. difficile
est positif

Classification des cas d'infection & Clostridioides difficile :

Une fois qu'un patient a été identifié avec une ICD, |'infection
sera classée en fonction des critéres suivants et du meilleur
jugement clinique du professionnel de la santé ou de la
prévention et du contréle des infections.

Définition des cas d’'ICD nosocomiale (contractés dans votre
établissement) :

e En rapport avec I'hospitalisation en cours :

o Les symptomes de I'ICD se manifestent dans votre
établissement de santé trois jours ou plus (ou 72 heures
ou plus) aprés I'admission

e En rapport avec une hospitalisation antérieure :

o Malade hospitalisé : les symptémes d'ICD surviennent
moins de trois jours aprés |'admission actuelle (ou moins
de 72 heures) ET le patient a déja été hospitalisé dans
votre établissement de santé et a regu un congé au cours
des quatre semaines précédentes

o Patient externe : le patient présente des symptdmes
d'ICD aux urgences ou en consultation externe ET le
patient a déja été hospitalisé dans votre établissement
de santé et a recu son congé de I'hépital au cours des
quatre semaines précédentes

e Liées a une exposition antérieure a des soins de santé dans
votre établissement :

o Malade hospitalisé : les symptémes d’ICD surviennent
moins de trois jours aprés |'admission actuelle (ou moins
de 72 heures) ET le patient a déja été exposé a des soins
de santé dans votre établissement au cours des quatre
semaines précédentes

o Patient externe : le patient présente des symptémes
d'ICD aux urgences ou dans un centre de soins
ambulatoires ET le patient a déja été exposé a des soins
de santé dans votre établissement au cours des quatre
semaines précédentes

Définition des cas d'ICD nosocomiale (contractés dans un
autre établissement de soins de santé) :

e En rapport avec une hospitalisation antérieure dans un
autre établissement de soins de santé :

o Malade hospitalisé : les symptémes d’'ICD du patient
surviennent moins de trois jours apres |'admission
actuelle (ou moins de 72 heures) ET le patient est connu
pour avoir été précédemment hospitalisé dans un autre
établissement de soins de santé et a regu un congé/été
transféré au cours des quatre semaines précédentes

o Patient externe : le patient présente des symptémes
d’ICD a vos urgences ou a votre centre externe ET
le patient est connu pour avoir été précédemment
hospitalisé dans un autre établissement de santé et
avoir recu un congé/été transféré au cours des quatre
semaines précédentes
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e Liée a une exposition antérieure a des soins de santé dans
un autre établissement de santé:

o Malade hospitalisé : les symptémes d’ICD surviennent
moins de trois jours apreés |'admission actuelle (ou moins
de 72 heures) ET le patient est connu pour avoir déja été
exposé a des soins de santé dans un autre établissement
de santé au cours des quatre semaines précédentes

o Patient externe : le patient présente des symptdémes
d'ICD aux urgences ou dans un établissement de soins
ambulatoires ET le patient est connu pour avoir déja été
exposé a des soins de santé dans un autre établissement
de soins de santé au cours des quatre semaines
précédentes

ICD nosocomiale, mais impossible de déterminer
I'établissement concerné :

Le patient atteint d'une ICD répond aux deux définitions de
« nosocomiale » (contractée dans votre établissement) et de
« nosocomiale » (contractée dans un autre établissement
de santé), mais vous n'étes pas en mesure de déterminer
I'établissement auquel le cas est principalement imputable.

Définition des cas d’IC d'acquisition communautaire :

* Malade hospitalisé : les symptomes d'ICD surviennent moins
de trois jours (ou moins de 72 heures) aprés |'admission,
sans antécédents d’hospitalisation ou d'exposition a d'autres
soins de santé au cours des 12 semaines précédentes

e  Patient externe : le patient présente des symptémes d'ICD
a vos urgences ou a votre centre de soins ambulatoires, sans
antécédents d'hospitalisation ou d’exposition a d’autres
soins de santé au cours des 12 semaines précédentes

Définition d'un cas d'ICD indéterminé :

Le patient atteint d’une ICD ne répond a AUCUNE des
définitions énumérées ci-dessus pour I'lCD nosocomiale ou
d'acquisition communautaire. Les symptomes sont apparus
plus de quatre semaines, mais moins de douze semaines apres
la sortie du patient d'un établissement de soins ou aprés toute
autre exposition a des soins de santé.

Infection a Staphylococcus aureus résistant a la
méthicilline (SARM)

Définition des cas des bactériémies a SARM :
* Isolement de Staphylococcus aureus dans le sang
ET

e Le patient doit étre admis a I'hopital
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ET

e  Estune «infection a S. aureus nouvellement identifiée »
dans un hépital du Programme canadien de surveillance des
infections nosocomiales (PCSIN) au moment de |'admission a
I'hopital ou identifiée au cours de I'hospitalisation

Critéres d’inclusion des infections :

e  Staphylococcus aureus sensible a la méthicilline (SASM) ou
bactériémie a SARM identifiée pour la premiére fois au cours
de I'hospitalisation actuelle

e SASM ou bactériémie a SARM qui ont déja été identifiées
sur votre site ou sur un autre site du PCSIN, mais qui sont de
nouvelles infections

Critéres pour déterminer une NOUVELLE bactériémie A SASM
ou SARM :

e Une fois que le patient a été identifié avec une bactériémie
a SASM ou SARM, il sera classé comme nouveau SASM
ou SARM s'il remplit les critéres suivants : plus de 14 jours
depuis une bactériémie a SASM ou SARM précédemment
traitée et, de |'avis des médecins et praticiens chargés de la
lutte contre les infections, il s'agit d'une nouvelle infection

Critéres d’exclusion des infections :

e Urgences, cliniques ou autres cas externes qui ne sont PAS
admis a I'hépital

Définition des cas nosocomiaux :

L'expression « nosocomiale » est définie comme un malade
hospitalisé répondant aux critéres suivants et conformément au
meilleur jJugement clinique du professionnel de la santé ou du
praticien chargé de la prévention et du contrdle des infections :

* Le patient se trouve au troisiéme jour civil de son
hospitalisation ou au-dela (le premier jour civil est le jour de
I'admission a I’'hopital)

Oou

e A été hospitalisé dans votre établissement au cours des
7 derniers jours ou jusqu'a 90 jours selon la source de
I'infection

Oou

® A eu une exposition a des soins de santé dans votre
établissement qui aurait pu entrainer cette bactériémie (en
se basant sur le meilleur jugement clinique)



Oou

e Tout patient atteint d'une bactériémie qui n'a pas été
contractée dans votre établissement et dont on pense
qu’elle est associée a une autre exposition a des soins
de santé (e.g., un autre établissement de soins de courte
durée, un établissement de soins de longue durée, un
établissement de réadaptation, une clinique ou une
exposition a un dispositif médical)

Définition des cas d’infections nosocomiales (nouveau-nés) :

e Le nouveau-né se trouve au troisieme jour civil de son
hospitalisation ou au-dela (le premier jour civil est le jour de
I'admission a I'hépital)

* La mere n'était PAS connue pour étre porteuse de
SARM au moment de I'admission et il n'y a pas de raison
épidémiologique de suspecter que la mére ait été colonisée
avant I'admission, méme si le nouveau-né est 4gé de moins
de 48 heures

e Dans le cas d'un nouveau-né transféré d'un autre
établissement, une infection 8 SASM ou a SARM peut
étre classée comme nosocomiale, contractée dans votre
établissement de soins courte durée si la présence de
I'organisme n’était PAS connue et qu'il n'y a pas de raison
épidémiologique de suspecter que |'acquisition a eu lieu
avant le transfert

Définition des cas d'acquisition communautaire :
* Pas d'exposition aux soins de santé qui aurait pu entrainer
cette bactériémie (selon le meilleur jugement clinique) et

ne répond pas aux critéres d'une bactériémie associée aux
soins de santé

Infection & Enterococcus résistant a la
vancomycine (ERV)

Définition des cas de bactériémie a ERV :
e Isolement d'Enterococcus faecalis ou faecium dans le sang
ET

e  Concentration minimale inhibitrice (CMI) de la vancomycine
d’au moins 8 pg/ml

ET

e Le patient doit étre admis a I'hopital

ET

e |l s’agit d'une bactérie a ERV « nouvellement » identifiée

dans un établissement du PCSIN au moment de I'admission
a I'hopital ou identifiée au cours de I'hospitalisation

SURVEILLANCE @

Une bactériémie a ERV nouvellement identifiée est définie
comme un isolat sanguin positif a ERV plus de 14 jours aprés la
fin du traitement d'une infection antérieure et considéré comme
n’étant pas lié a l'infection antérieure, selon le meilleur jugement
clinique des médecins et praticiens du contréle des infections.

Critéres d’exclusion :

e Cas des services d'urgence, clinique ou d'autres cas externes
qui ne sont pas admis a I'hopital

Définition des cas nosocomiaux :

L'expression « nosocomiale » est définie comme un malade
hospitalisé répondant aux critéres suivants et conformément au
meilleur jJugement clinique du professionnel de la santé ou du
praticien chargé de la prévention et du contrdle des infections :

e Le patient se trouve au troisieme jour civil de son
hospitalisation ou au-dela (le premier jour civil est le jour de
I'admission a I'hopital)

Oou

e A été hospitalisé dans votre établissement au cours des
7 derniers jours ou jusqu'a 90 jours selon la source de
I'infection

Oou

e A eu une exposition a des soins de santé dans votre
établissement qui aurait pu entrainer cette bactériémie (en
se basant sur le meilleur jugement clinique)

Oou

e Tout patient atteint d'une bactériémie qui n'a pas été
contractée dans votre établissement et dont on pense
qu’elle est associée a une autre exposition a des soins
de santé (e.g., un autre établissement de soins de courte
durée, un établissement de soins de longue durée, un
établissement de réadaptation, une clinique ou une
exposition a un dispositif médical)

Infection a Entérobactéries productrices de
carbapénémases (EPC)

Admissibilité des cas :

® Le patient est admis dans un hépital du PCSIN ou se
présente aux urgences d’'un hépital du PCSIN ou d’une
clinique externe du PCSIN

e  Confirmation en laboratoire de la résistance aux
carbapénémes ou de la production de carbapénémases chez
les Enterobacterales spp.
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Aprés les tests moléculaires, seuls les isolats dont il est établi
qu'ils contiennent une carbapénémases sont inclus dans la
surveillance. Si plusieurs isolats sont soumis pour le méme
patient au cours de la méme année de surveillance, seul l'isolat
provenant du site le plus invasif est inclus dans les résultats
épidémiologiques (e.g., les taux et les données sur les résultats).
Cependant, les résultats des antibiogrammes représentent tous
les isolats d'EPC (y compris les isolats cliniques et de dépistage
provenant de patients hospitalisés et ambulatoires) soumis entre
2018 et 2022; les doublons (i.e., les isolats provenant d'un méme
patient ou |'organisme et la carbapénémases étaient les mémes)
ont été exclus.

Candida auris

Patients admis dans un hopital participant ou se présentant au
service des urgences d'un hépital ou a une clinique externe de
I'hopital avec une confirmation en laboratoire de C. auris a partir
de n'importe quel échantillon.

Sont inclus dans ce projet de surveillance tous les échantillons
cliniques ou de dépistage qui se sont révélés positifs pour

C. auris, quelle que soit la méthode utilisée. Actuellement,

C. auris peut étre identifié par séquencage de I'’ARNr, Vitek
SM MALDI-TOF (avec la base de données cliniques v3.2 ou
ultérieure ou la base de données RUQ), ou Bruker MALDI-TOF
(avec la base de données cliniques v6903 ou ultérieure ou la
base de données RUO). Le projet comprend également des
erreurs d'identification potentielles de C. auris ou I'absence
d’'identification, comme indiqué dans le tableau A1 ci-dessous.

Tableau A1 : Identification en laboratoire de Candida auris

Méthode d’identification

Vitek SM MALDI

Base de données cliniques antérieure a la version 3.2

Identification des isolats suspects

C. haemulonii
Pas d'identification/faible discrimination
C. rugosa (pas de probléme pour les versions 3.0 et ultérieures)

C. pulcherrima (pas de probléme pour les versions 3.0 et ultérieures)

Bruker MALDI
Base de données cliniques antérieure a v6903

Pas d'identification

Vitek 2 version 8.01

C. haemulonii
C. duobushaemulonii

Pas d'identification/faible discrimination

Vitek 2 version antérieure a 8,01

C. haemulonii

C. duobushaemulonii
C. lusitaniae

C. famata

Pas d'identification/faible discrimination

Rhodotorula glutinis (absence de la couleur rouge caractéristique)

API| 20C AUX C. saké
Pas d'identification/faible discrimination
API Candida C. famata

Systéme d'identification des levures BD Phoenix

C. haemulonii
C. catenulata

Pas d'identification

Abréviations : C., Candida; MALDI, Matrix Assisted Laser Desorption lonization; SM, spectrométrie de masse
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Appendice B

Des figures et des tableaux supplémentaires sont disponibles sur
demande auprés de |'auteur : cnisp-pcsin@phac-aspc.gc.ca

Figure ST : Nombre et proportion d’admissions de patients
incluses dans le Programme canadien de surveillance des
infections nosocomiales, par type et taille d'hopital, 2022
Tableau S1.1 : Cas et taux d'incidence des infections

a Clostridioides difficile nosocomiales et d'acquisition
communautaire selon la région, le type d'hopital et |a taille de
I'h6pital, Canada, 2018-2022

Tableau S1.2 : Résistance aux antimicrobiens des isolats
d’infections a Clostridioides difficile nosocomiales et
d'acquisition communautaire, Canada, 2018-2022

Tableau S1.3 : Nombre et proportion des ribotypes communs
des cas d'infection a Clostridioides difficile nosocomiales et
d’acquisition communautaire, Canada, 2018-2022

Tableau S2.1 : Cas et taux d'incidence des infections du sang a
Staphylococcus aureus résistant a la méthicilline nosocomiales et
d’acquisition communautaire par région, type d’hopital et taille
de I'hopital, 2018-2022

Tableau S2.2 : Résistance aux antimicrobiens des isolats
d'infections du sang a Staphylococcus aureus résistant a la
méthicilline nosocomiales et d'acquisition communautaire,
Canada, 2018-2022

Tableau S2.3 : Nombre et proportion de certains types de spa
identifiés de Staphylococcus aureus résistant a la méthicilline
(avec les types d'épidémies correspondants)
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Tableau S3.1 : Taux d'incidence du nombre d'infections du sang
a Enterococcus résistant a la vancomycine par région, type
d'hépital et taille de I'hépital, 2018-2022

Tableau S3.2 : Nombre d'infections du sang a Enterococcus
résistant a la vancomycine nosocomiales et taux d'incidence par
région, type d'hopital et taille de I'hdpital, 2018-2022

Tableau S3.3 : Nombre et proportion de types d'isolats identifiés
d’infections du sang a Enterococcus résistant a la vancomycine,
2018-2022

Tableau S3.4 : Répartition des types de séquences sanguines
d’'Enterococcus faecium résistant a la vancomycine, 2018-2022
Tableau S4.1 : Nombre d’infections a entérobactéries
productrices de carbapénémases et taux d'incidence par région,
type d’'hopital et taille de I'hopital, 2018-2022

Tableau S4.2 : Nombre et proportion des principaux pathogenes
identifiés producteurs de carbapénémases

Tableau S4.3 : Analyses de sensibilité aux antimicrobiens pour la
carbapénémases de Klebsiella pneumoniae, 2019-2022

Tableau S4.4 Analyse de sensibilité aux antimicrobiens pour la
métallo-B-lactamase de New Delhi, 2019-2022

Tableau S4.5 : Analyses de sensibilité aux antimicrobiens pour
OXA-48, oxacillinase-48, 2019-2022
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Infections liées aux instruments médicaux et aux
interventions chirurgicales dans les hopitaux de
soins de courte durée au Canada, 2018-2022

Programme canadien de surveillance des infections nosocomiales

Résumeé

Contexte : Les infections associées aux soins de santé (IASS) représentent un fardeau important
pour les soins de santé au Canada. Le Programme canadien de surveillance des infections
nosocomiales assure la surveillance nationale des IASS dans des hopitaux de soins de courte
durée sentinelles.

Objectif : Cet article décrit |'épidémiologie des IASS liées aux instruments médicaux et aux
interventions chirurgicales au Canada de 2018 a 2022.

Méthodes : Des données ont été recueillies auprés de plus de 60 hépitaux de soins de
courte durée sentinelles canadiens entre le 1¢" janvier 2018 et le 31 décembre 2022 pour
les bactériémies sur cathéters centraux aux soins intensifs (BACC-USI), les infections du

site opératoire (ISO) de la hanche et du genou, les ISO liées a une dérivation du liquide
céphalorachidien (DLCR) et les ISO cardiaques pédiatriques. Le nombre de cas, les taux, les
caractéristiques des patients et des hopitaux, la répartition des agents pathogenes et les
données relatives a la résistance aux antimicrobiens sont présentés.

Résultats : Entre 2018 et 2022, 2 258 infections liées a des instruments médicaux et

987 infections liées a des interventions chirurgicales ont été signalées. Une augmentation
significative du taux a été observée dans les unités mixtes de soins intensifs pour adultes
(1,07-1,93 infection par 1 000 jours-cathéters, p = 0,05) et une augmentation non significative
du taux a été observée dans les ISO apres arthroplastie du genou (0,31-0,42 infection par

100 chirurgies, p = 0,45). Une tendance fluctuante a été observée pour les ISO liées a une
DLCR au cours de la période et une diminution significative des ISO cardiaques pédiatriques a
été observée (68 %, de 7,5-2,4 infections par 100 chirurgies, p = 0,01). Les agents pathogénes
les plus fréquemment identifiés étaient les staphylocoques a coagulase négative (22,8 %) pour
les BACC-USI et Staphylococcus aureus (42 %) pour les ISO.

Conclusion : Les tendances épidémiologiques et microbiologiques des IASS liées a des
instruments médicaux et a des interventions chirurgicales sont essentielles pour comparer

les taux d'infection au niveau national et international, déterminer tout changement dans les
taux d'infection ou les schémas de résistance aux antimicrobiens et contribuer a orienter les
politiques et les programmes de prévention et de contréle des infections en milieu hospitalier
et de gestion des antimicrobiens.

Citation proposée : Programme canadien de surveillance des infections nosocomiales. Infections liées aux
instruments médicaux et aux interventions chirurgicales dans les hépitaux de soins de courte durée au Canada,
2018-2022. Relevé des maladies transmissibles au Canada 2024;50(6):217-31.
https://doi.org/10.14745/ccdr.v50i06a03f

Mots-clés : infection nosocomiale, soins de courte durée, surveillance, résistance aux antimicrobiens, infection
liée a un instrument médical, infection liée a une intervention chirurgicale, infection du site opératoire,
BACC-USI, bactériémie sur cathéters centraux aux soins intensifs, infection du site opératoire d’une arthroplastie
de la hanche et du genou, infection du site opératoire liée a une dérivation du liquide céphalorachidien, infection
du site opératoire d'une chirurgie cardiaque pédiatrique, Canada
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Introduction

Les infections associées aux soins de santé (IASS) contribuent

a la morbidité et a la mortalité excessives des patients,
entrainant une augmentation des colts des soins de santé,

des séjours hospitaliers plus longs et une résistance accrue aux
antimicrobiens (1). Les IASS peuvent survenir lors de I'utilisation
d’instruments médicaux invasifs et a la suite d'interventions
chirurgicales (2). Plus précisément, les infections liées aux
interventions chirurgicales figurent parmi les IASS les plus
répandues et sont responsables d'une hospitalisation plus
longue d’environ sept a onze jours (3). Les infections liées aux
instruments médicaux et aux interventions chirurgicales sont
également associées a un colt élevé, représentant prés de

50 000 $ par cas de bactériémie sur cathéters centraux aux
soins intensifs (BACC-USI) et 28 000 $ par cas d'infection du site
opératoire (ISO) (4).

Une étude de prévalence ponctuelle réalisée en 2017 dans

des hépitaux de soins de courte durée sentinelles canadiens a
révélé que les infections liées aux instruments médicaux et aux
interventions chirurgicales représentaient 35,6 % de I'ensemble
des IASS signalées (5). Les bactériémies sur cathéters centraux
aux soins intensifs représentaient 21,2 % des infections liées
aux instruments médicaux et aux interventions chirurgicales,
alors que les implants prothétiques en représentaient 19,4 % (5).
Le risque d'infections liées aux instruments médicaux et aux
interventions chirurgicales est associé aux caractéristiques
démographiques et aux comorbidités du patient, ainsi qu'au
type d’'hopital dans lequel il a été soigné (6-8).

Il est essentiel de comprendre I'épidémiologie des IASS liées
aux instruments médicaux et aux interventions chirurgicales
pour obtenir des taux de référence au fil du temps, ce qui
permet de mettre en place des mesures efficaces de gestion des
antimicrobiens et de prévention et de contréle des infections.
De plus, la collecte et I'analyse des données relatives a la
sensibilité aux antimicrobiens sont importantes pour éclairer
I'utilisation appropriée des antimicrobiens et contribuer a
réduire la résistance aux antimicrobiens (9). Ce rapport fournit un
apercu épidémiologique de certaines IASS liées aux instruments
médicaux et aux interventions chirurgicales de 2018 a 2022 dans
plus de 60 hépitaux participant au Programme canadien de
surveillance des infections nosocomiales (PCSIN).

Méthodes

Conception

Depuis sa création en 1994, le PCSIN a mené une surveillance
nationale des IASS dans des hopitaux de soins de courte

durée sentinelles a travers le Canada, en collaboration avec
I’Agence de la santé publique du Canada et |'Association pour la
microbiologie médicale et I'infectiologie Canada (AMMI Canada).
Les données sont présentées pour les IASS liées aux instruments
médicaux et aux interventions chirurgicales suivantes :
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les BACC-USI, les ISO liées aux arthroplasties de la hanche et du
genou, les ISO liées a la dérivation du liquide céphalorachidien
(DLCR) et les ISO cardiaques pédiatriques.

Définitions de cas

Les IASS liées aux instruments médicaux et aux interventions
chirurgicales ont été définies selon des protocoles et des
définitions de cas normalisés (voir I'appendice). Les infections
complexes, définies comme une incision profonde et un organe
ou espace, ont été incluses dans la surveillance des ISO de la
hanche et du genou, alors que les bactériémies sur cathéters
centraux identifiées dans les unités de soins intensifs (USI)

ont été incluses dans la surveillance des BACC-USI. Les USI
mixtes pour adultes, les unités de soins intensifs de chirurgie
cardiovasculaire (USIC) pour adultes, les unités de soins intensifs
pédiatriques (USIP) et les unités de soins intensifs néonatals
(USIN) ont été considérées comme des US| admissibles. Les
unités de soins intensifs mixtes pour adultes comprenaient toutes
les USI pour adultes accueillant plusieurs types de patients

(i.e., médical/chirurgical, chirurgical/trauma, brilure/trauma,
médical/neurochirurgical).

Source des données

Les données épidémiologiques relatives aux infections liées
aux instruments médicaux et aux interventions chirurgicales
identifiées entre le 1¢ janvier 2018 et le 31 décembre 2022 (en
utilisant la date de l'intervention chirurgicale pour les infections
du site opératoire et la date de I'hémoculture positive pour
les BACC-USI) ont été soumises par les hopitaux participants
a I'aide de formulaires de collecte de données normalisés.

La participation des hopitaux est variable, selon le projet

de surveillance et I'année. La transmission des données et
I'identification des cas ont été soutenues par des séances de
formation et des évaluations périodiques de la qualité des
données.

Analyse statistique

Pour calculer les taux d'ISO de la hanche et du genou, d'ISO
liées a une DLCR et d'ISO cardiaques pédiatriques, le nombre
de cas a été divisé par le nombre d'interventions chirurgicales
réalisées (multiplié par 100). Pour calculer les taux de BACC-
USI, le nombre de cas a été divisé par les dénominateurs de
jours-cathéters (multipliés par 1 000). Les taux de BACC-USI
dans les unités de soins intensifs néonatals répartis par catégorie
de poids de naissance n'ont pas été inclus dans ce rapport.

Pour calculer les proportions de pathogénes, le nombre de
pathogenes a été divisé par le nombre total de pathogénes
identifiés. Les dénominateurs peuvent varier, car les données
manquantes et incomplétes ont été exclues des analyses. La
médiane et les écarts interquartiles (El) ont été calculés pour les
variables continues. Les tendances dans le temps ont été testées
a I'aide du test de Mann-Kendall. Les tests de signification
étaient bilatéraux et les différences étaient considérées comme
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significatives a p < 0,05. Les analyses ont été effectuées a l'aide
de la version 4.1.2 de R et de SAS 9.4.

Résultats

Plus de 60 hépitaux ont fourni au PCSIN des données sur les
infections liées aux instruments médicaux et aux interventions
chirurgicales entre 2018 et 2022 (tableau 1), les hépitaux

pour adultes de taille moyenne (n = 201-499 lits) (n = 16 sites,
25 %) étant les plus nombreux (données non présentées). Au
total, 2 258 infections liées a des instruments médicaux et

987 infections liées a des interventions chirurgicales ont été
signalées. Parmi toutes les ISO signalées (n = 987), les infections
de la hanche et du genou représentaient 68 % (n = 667) de ces
types d'infections.

Au total, 2 496 agents pathogenes ont été identifiés dans des
infections liées a des instruments médicaux et 1 056 agents
pathogenes dans des cas liés a des interventions chirurgicales
entre 2018 et 2022. Parmi les agents pathogenes identifiés
pour les BACC-USI, 61 % étaient a Gram positif, 24 % a Gram
négatif et 15 % étaient fongiques. Parmi les agents pathogénes
identifiés pour les ISO, 79 % étaient a Gram positif, 19 % a
Gram négatif et 1,5 % étaient fongiques. Les staphylocoques

a coagulase négative et le Staphylococcus aureus étaient les
agents pathogénes les plus fréquemment signalés pour les
BACC-USI et les ISO, respectivement (tableau 2). De 2018

a 2022, la proportion de S. aureus résistants a la méthicilline
(SARM) était de 16 % pour les BACC-USI et de 11 % pour les ISO
(données non présentées).

Bactériémies sur cathéters centraux aux soins
intensifs

Au total, 2 258 BACC-USI ont été signalées entre 2018 et

2022, la majorité d'entre elles étant survenues dans des USI
mixtes pour adultes (n = 1411, 62,5 %) et des USIN (n = 456,
20,2 %). Dans I'ensemble, les USIN ont enregistré les taux les
plus élevés de BACC-USI entre 2018 et 2022 (1,75 infection par

1 000 jours-cathéters), suivies par les US| mixtes pour adultes
(1,66 infection par 1 000 jours-cathéters), les USIP (1,65 infection
par 1 000 jours-cathéters) et les USIC pour adultes (0,82 infection
par 1 000 jours-cathéters) (tableau A1).

De 2018 a 2022, les taux de BACC-USI ont fluctué dans les

USIN et les USIP, alors que les taux de BACC-USI dans les USI
mixtes pour adultes ont augmenté de maniére significative de
80 % (1,07-1,93 infection par 1 000 jours-cathéters, p = 0,05)
(figure 1). Bien que les taux de BACC-USI dans les USIC pour
adultes soient faibles dans I'ensemble, ils ont augmenté de 28 %
de 2018 a 2021 (0,78-1,0 infection par 1 000 jours-cathéters)
avant de diminuer de 20 % pour atteindre 0,83 infection par

1 000 jours-cathéters en 2022.

Parmi les BACC-USI identifiées dans les USI mixtes pour adultes,
I'age médian était de 60 ans (El = 47-69 ans) et les hommes
représentaient la majorité des cas (66 %). La mortalité, toutes
causes confondues, dans les 30 jours suivant la premiére culture
positive pour les patients des USI mixtes pour adultes ayant une
BACC-USI était de 32 % (n = 452/1 411). Parmi les BACC-USI
identifiées dans les USIC pour adultes, I'dge médian était de

65 ans (El = 51-72 ans) et les hommes représentaient 72 % des

Tableau 1 : Caractéristiques des hdpitaux de soins de courte durée participant a la surveillance des infections liées

aux instruments médicaux et aux interventions chirurgicales, 2022

Caractéristiques BACC-USI- | BACC-USI- | ppcc ys). | BACC-USI- | 1SO lige & e Heelsle | e el
. US| mixte USIC pour cardiaque hanche et hépitaux
des hopitaux usIP USIN une DLCR o TPrg .
pour adultes adultes pédiatrique | du genou uniques
Nombre total
d'hépitaux 36 8 12 18 16 6 32 64
participants
Type d'hépital
Adulte 27 s.0. 15 33
Mixte 9 2 4 6 2 s.o. 17 22
Pédiatrie s.0. s.0. 8 8 10 6 s.o. 9
Taille de I'hépital
Petit
. 2 1 7 8 8 3 6 18
(1-200 lits)
Moyen
. 22 3 4 7 5 3 15 31
(201-499 lits)
Grand
. 12 4 1 3 3 s.o. 11 15
(500 lits ou plus)

Abréviations : BACC-USI, bactériémie sur cathéters centraux aux soins intensifs; DLCR, dérivation du liquide céphalorachidien; ISO, infection du site opératoire; s.o., sans objet; USI, unité de soins
intensifs; USIC, unité de soins intensifs cardiaques; USIN, unité de soins intensifs néonatals; USIP, unité de soins intensifs pédiatriques

2 Quatre hopitaux classés « adultes » disposaient également d'une USIN
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Tableau 2 : Répartition et classement des cinq agents pathogénes a Gram négatif, 8 Gram positif et fongiques les
plus fréquemment signalés, 2018-2022>

Catégorie d’ t Bge el H‘?;necnh«:u(-:‘t pct:éadric;ita:‘?quuee
a Toga:;fgé:sen Agent pathogéne N =2258 N = 667

1 ﬁtéag"j;iy\l;’?q”e a coagulase 58| 228| 143|189 58| 356 2| 163
2 Staphylococcus aureus* 257 10,3 288 38,0 49 30,1 77 57,0

Gram positif 3 Enterococcus 536 21,5 33 4,4 6 3,7 1 0,7
4 Streptococcus 58 2,3 69 9.1 4 2,5 6,7
Autres agents pathogénes a Gram positif 94 3,8 64 8,4 13 8,0 0 0,0
Total des Gram positif 1513 60,6 597 78,8 130 79,8 109 80,7
1 Klebsiella 139 5,6 18 2,4 8 4,9 3 2,2
2 Escherichia coli 126 5,0 26 3,4 8 4,9 1 0,7
3 Enterobacter 99 4,0 34 4,5 3 1,8 5 3,7

Gram négatif 4 Pseudomonas 67 2,7 29 3,8 4 2,5 3 2,2
5 Serratia 46 1,8 11 1,5 2 1,2 2 1,5
Autres agents pathogénes a Gram négatifs® 133 5,3 40 53 5 3.1 2 1,5
Total des Gram négatif 610 24,4 158 20,8 30 18,4 16 11,9
1 Candida albicans 189 7,6 2 0,3 1 0,6 3 2,2
2 Autres Candida’ 175 7,0 1 0,1 2 1,2 6 4,4

Fongique
Autres agents pathogénes fongiques?® 9 0,4 0 0,0 0 0,0 1 0,7
Total des fongiques 373 14,9 3 0,4 3 1,8 10 7.4

Total 2496 s.0. 758 s.0. 163 s.0. 135 s.0.

Abréviations : BACC-USI, bactériémies sur cathéters centraux aux soins intensifs; DLCR, dérivation du liquide céphalorachidien; s.o., sans objet

2 Pourcentage de la distribution de fréquence arrondi a la dixieme décimale la plus proche

© Les staphylocoques a coagulase négative comprenaient S. lugdunensis, S. haemolyticus, S. epidermidis, S. capitis, S. hominis et S. warneri

¢ Le Staphylococcus aureus comprend S. aureus résistant a la méthicilline, S. aureus sensible a la méthicilline et S. aureus non spécifié

9 Les autres agents pathogénes a Gram positif comprenaient des cocci anaérobies a Gram positif, Finegoldia magna, Clostridioides, Lactobacillus et d'autres

© Les autres agents pathogenes a Gram négatif comprenaient Stenotrophomonas, Morganella morganii, Proteus mirabilis, Pantoea, Prevotella, Bacteroides fragilis et d'autres
fLes autres Candida comprenaient C. dubliniensis, C. glabrata, C. krusei, C. lusitaniae, C. parapsilosis et C. tropicalis

9 Les autres agents pathogénes fongiques comprennent Aspergillus, Trichophyton tonsurans et des champignons non spécifiés

Figure 1 : Taux de bactériémies sur cathéters centraux
aux soins intensifs par 1 000 jours-cathéters, par type
d'unité de soins intensifs, 2018-2022

3

1 \/"\

Taux par 1 000 jours-cathéters

2018 2019 2020 2021 2022
Année
—— US| mixte adultes =——USICV adulte =——USIN =—USIP

Abréviations : USI, unité de soins intensifs; USIC, unité de soins intensifs de chirurgie
cardiovasculaire; USIN, unité de soins intensifs néonatals; USIP, unité de soins intensifs
pédiatriques

cas. La mortalité, toutes causes confondues, dans les 30 jours
suivant la premiére culture positive pour les patients des USIC
ayant une BACC-USI était de 29,1 % (n = 39/134). Parmi les
BACC-USI identifiées dans les USIP, I'age médian était de sept
mois (El = 3-36 mois), et les garcons représentaient 58 % des
cas. La mortalité, toutes causes confondues, dans les 30 jours
suivant la premiére culture positive pour les patients des USIP
ayant une BACC-USI était de 8,9 % (n = 23/257). Parmi les
BACC-USI identifiées dans les USIN, I'age médian a la premiere
culture positive était de 19 jours (El = 9-41 jours). Les garcons
représentaient 59 % des cas des USIN et la mortalité toutes
causes confondues dans les 30 jours suivant une culture positive
était de 12 % (n = 53/456).

Les agents pathogénes les plus fréquemment identifiés parmi
les BACC-USI étaient les staphylocoques a coagulase négative
et Enterococcus (22,8 % et 21,5 %, respectivement), ce qui
correspond aux agents pathogénes les plus fréquemment
identifiés dans les US| mixtes pour adultes et dans les USIC
pour adultes. Parmi les BACC-USI des USIP et des USIN, les
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staphylocoques a coagulase négative et S. aureus étaient les
agents pathogénes les plus fréquemment identifiés (données
non présentées). Parmi les BACC-USI a Serratia identifiées,

la plupart provenaient des USI mixtes pour adultes (54,3 %,

n = 25/46), suivies par les USIN (17,4 %, n = 8/46), les USIP
(17,4 %, n = 8/46) et les USIC pour adultes (10,9 %, n = 5/46).

Infections du site opératoire de la hanche et
du genou

Au total, 667 ISO complexes de la hanche et du genou ont été
signalées entre 2018 et 2022, dont la majorité concernait des
arthroplasties de la hanche (n = 440, 66 %). Parmi les ISO de

la hanche et du genou, 55 % (n = 242) étaient des infections
d’organe ou d'espace et 45 % (n = 198) des infections d'incision
profonde (tableau 3). De 2018 a 2022, les taux d'ISO du
genou ont augmenté de maniére non significative de 35,5 %
(0,31-0,42 infection par 100 chirurgies, p = 0,45), alors que les
taux d'ISO de la hanche ont fluctué entre 0,75 et 0,88 infection
par 100 chirurgies (p = 0,33) (figure 2). Pendant la pandémie
de COVID-19 en 2020, les taux d'ISO du genou sont restés
stables, alors que les taux d'ISO de la hanche ont diminué de
40 % par rapport a 2019. En 2022, les taux d'ISO de la hanche
et du genou ont augmenté pour atteindre respectivement
0,72 et 0,42 infection par 100 chirurgies, revenant ainsi aux
taux observés pendant la période prépandémique (figure 2 et
tableau A2).

Tableau 3 : Fréquence des infections du site opératoire
de la hanche et du genou par année et par type
d’infection, 2018-2022

ISO par incision
profonde

Tous les
cas

ISO d’organe ou

Année d’'espace

o0 | % | 0 | % | n |

Arthroplastie de la hanche

2018 34 34,7 64 65,3 98
2019 52 50,0 52 50,0 104
2020 22 44,9 27 55,1 49
2021 44 49,4 45 50,6 89
2022 46 46,0 54 54,0 100
Global 198 45,0 242 55,0 440
Arthroplastie du genou

2018 22 55,0 18 45,0 40
2019 27 50,9 26 49,1 53
2020 14 37,8 23 62,2 37
2021 23 62,2 14 37,8 37
2022 33 55,0 27 45,0 60
Global 119 52,4 108 47,6 227

Abréviation : ISO, infection du site opératoire
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Figure 2 : Taux d'infections du site opératoire de la
hanche et du genou par 100 chirurgies, 2018-2022
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L'age médian des patients était de 68 ans (El = 59-75 ans) pour
les ISO de la hanche et de 66 ans (El = 59-74 ans) pour les ISO
du genou. Le délai médian entre I'intervention et |'infection de
la hanche et du genou était respectivement de 22 jours (El = 15—
34 jours) et de 24 jours (El = 16-39 jours). Pour les données
recueillies entre 2018 et 2022, la durée médiane de séjour était
de trois jours (El = 1-7 jours) pour les ISO de la hanche et de
deux jours (El = 1-4 jours) pour les ISO du genou. La plupart
des patients (84 %, n = 552/661) ayant subi une ISO a la suite
d’une arthroplastie de la hanche ou du genou ont été réadmis
et 66 % (n = 431/652) ont dii subir une reprise chirurgicale.
Dans les 30 jours suivant la premiére culture positive, cing déces
toutes causes confondues (2,1 %, n = 9/427) ont été rapportés
parmi les patients ayant subi une ISO complexe a la suite d'une
arthroplastie de la hanche, alors qu’aucun déces toutes causes
confondues n'a été rapporté parmi les patients ayant subi une
ISO a la suite d'une arthroplastie du genou. Parmi les cas d'ISO
de la hanche et du genou, S. aureus et les staphylocoques a
coagulase négative étaient les agents pathogenes les plus
fréguemment identifiés, avec respectivement 38 % et 19 %, et ne
différaient pas selon le type d'infection par incision profonde ou
d’organe/espace (données non présentées).

Infections du site opératoire liées a une
dérivation du liquide céphalorachidien

Entre 2018 et 2022, 151 ISO liées a une DLCR ont été signalées,
avec un taux global de 2,9 infections par 100 chirurgies
(intervalle : 1,7-3,82 infections par 100 chirurgies, tableau A3).
Les taux d'infection dans les hépitaux pédiatriques et adultes
ou mixtes ne différaient pas de maniére significative, avec
respectivement 3,2 et 2,5 infections par 100 chirurgies
(p=0,17). Les taux d'ISO liées a la DLCR dans tous les hopitaux
ont diminué tout au long de la pandémie de COVID-19 en

2020 et 2021 (figure 3), puis ont augmenté de 41 % en 2022
(2,3 infections par 100 chirurgies en 2021 a 3,3 infections par



Figure 3 : Taux d'infection du site opératoire liée
a la dérivation du liquide céphalorachidien par
100 chirurgies, par type d'hdpital?, 2018-2022
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2 Tous les hépitaux comprennent les hépitaux pour adultes, mixtes et pédiatriques participant a la
surveillance des infections du site opératoire liées a la dérivation du liquide céphalorachidien

100 chirurgies en 2022). Les taux d'ISO liées a une DLCR dans les
hopitaux pédiatriques ont diminué de 39 % entre 2019 et 2021,
avant d'augmenter a nouveau pour atteindre 4,3 infections par
100 chirurgies en 2022, conformément a la tendance fluctuante
des taux observée depuis 2011 (données non présentées).

Plus de la moitié des ISO liées a la DLCR (53,6 %, n = 81/151) ont
été identifiées lors de nouvelles interventions chirurgicales, alors
que 46,4 % (n = 70/151) I'ont été lors de reprises chirurgicales.
L'age médian était de 47 ans (El = 36-62 ans) pour les patients
adultes et de trois ans (El = 0,4-9 ans) pour les patients
pédiatriques. Les femmes représentaient 54 % (n = 82/151)

des cas et le délai médian entre |'opération et I'infection était
de 19 jours (El = 10-40 jours). Les agents pathogénes les plus
fréquemment identifiés dans les ISO liées a la DLCR étaient

les staphylocoques a coagulase négative et le S. aureus (36 %

et 30 % des agents pathogenes identifiés, respectivement).

Les données sur les résultats n'ont pas été recueillies pour la
surveillance des ISO liées a la DLCR.

Infections du site opératoire cardiaques
pédiatriques

Au total, 169 ISO cardiaques pédiatriques ont été signalées
entre 2018 et 2022 (tableau 4). La plupart de ces ISO étaient
des infections superficielles (62 %), suivies par des infections
d’organes ou d’espaces (30 %). Globalement, le taux moyen
d'ISO cardiaques pédiatriques était de 3,9 infections par

100 chirurgies (tableau A4). De 2018 a 2022, les taux ont
diminué de maniére significative de 68 % et de maniére
constante, passant de 7,5 a 2,4 infections par 100 chirurgies
(p = 0,01) (figure 4). Le taux élevé de 2018 est dii a des cas
aberrants attribuables & deux hépitaux.
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Tableau 4 : Taux d'infections du site opératoire
cardiaques pédiatriques par année et par type
d’infection, 2018-2022

Année

Cas d'ISO

Cas d'ISO
d’organes ou

Cas d'ISO
par incision

par incision

superficielle d'espace profonde Iesa

0 J % 0] % nl%]™
2018 18 46,2 15 38,5 6 15,4 39
2019 19 54,3 14 40,0 2 5,7 35
2020 29 78,4 6 16,2 2 5,4 37
2021 23 65,7 9 25,7 3 8,6 35
2022 15 65,2 6 26,1 2 8,7 23
Global 104 61,5 50 29,6 15 8,9 169

Abréviation : ISO, infection du site opératoire
2 Exclut les cas pour lesquels I'information sur le type d'infection est manquante

Figure 4 : Taux d'infections du site opératoire
cardiaques pédiatriques par 100 chirurgies, 2018-2022
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L'age médian des patients ayant subi une ISO cardiaque
pédiatrique était de 40 jours (El = 6-246 jours) et le délai médian
entre |'intervention chirurgicale et la date d'apparition de
I'infection était de 16 jours (El = 8-24 jours). Parmi les trois déces
signalés dans les 30 jours suivant |'apparition de I'infection (1,8 %
des cas), un déceés n’était pas lié a I'lSO cardiaque pédiatrique,
alors que deux décés étaient attribuables a I'ISO cardiaque
pédiatrique. Le S. aureus et les staphylocoques a coagulase
négative étaient les agents pathogenes les plus fréquemment
identifiés dans les ISO cardiaques pédiatriques (57 % et 16 % des
agents pathogénes identifiés, respectivement) et ne différaient
pas selon le type d'infection d'incision superficielle, profonde,
d’organe ou d'espace (données non présentées).

Antibiogramme

Les résultats des tests de sensibilité aux antimicrobiens pour
les agents pathogénes a Gram positif, a Gram négatif et
fongiques les plus fréquemment identifiés dans les IASS liées
aux instruments médicaux et aux interventions chirurgicales
sont présentés dans les figure 5 et figure 6. Les isolats de

S. aureus étaient résistants a la cloxacilline/oxacilline (SARM)
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Figure 5 : Résultats de I'antibiogramme?® des agents pathogénes identifiés dans les bactériémies sur cathéters
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Figure 6 : Résultats de I'antibiogramme?® des agents pathogénes identifiés dans les infections du site opératoire de
la hanche et du genou, de la dérivation du liquide céphalorachidien et du site opératoire cardiaque pédiatrique,
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¢ Moins de 90 % des isolats ont été testés

dans 15 % (n = 28/189) des BACC-USI et 12 % (n = 40/337) Discussion

des ISO. La résistance au méropénem variait de 3 % a 38 %

chez les pathogénes a Gram négatif identifiés dans les BACC- Ce rapport résume 2 258 infections liées a des instruments

USI. Aucune résistance au méropénem n’a été observée parmi médicaux et 987 infections liées a des interventions chirurgicales

les pathogénes isolés des ISO. Soixante-seize entérocoques identifiées au cours de cing années de surveillance (2018-2022)

résistants a la vancomycine ont été identifiés parmi les dans 64 hépitaux du pays. Au cours de cette période, les taux

BACC-USI (23 %). d’IASS liées aux instruments médicaux et aux interventions
chirurgicales ont augmenté de maniere significative (80 %)
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pour les BACC-USI en USI mixte pour adultes et de maniére

non significative (36 %) pour les ISO au niveau du genou. La
pandémie de COVID-19 a eu une incidence variable sur les

taux d'IASS liées aux instruments médicaux et aux interventions
chirurgicales (10). Au Canada, des études préliminaires suggérent
que la pandémie de COVID-19 a eu une incidence immédiate,
mais non durable sur les tendances des taux d'IASS (11). Les taux
d’'ISO dans le réseau du PCSIN ont d'abord diminué en 2020
pendant la pandémie de COVID-19, lorsque les interventions
chirurgicales non urgentes ont été reportées, avant de remonter
vers les niveaux prépandémiques en 2021. Des enquétes sont

en cours pour évaluer l'influence des facteurs liés a la pandémie,
tels que les changements dans les pratiques de contréle des
infections, le dépistage, les tests de laboratoire et la gestion des
antimicrobiens, sur les taux observés d’IASS.

Bactériémies sur cathéters centraux aux soins
intensifs

Lorsque des données comparables étaient disponibles, les taux
de BACC-USI dans les USI pour adultes (taux global : 0,82 et
1,66 infection par 1 000 jours-cathéters pour les USIC et les US|
mixtes, respectivement) étaient inférieurs a ceux du Royaume-
Uni, mais supérieurs a ceux de |'Australie occidentale (12-14).
Au Royaume-Uni, en 2021 et 2022, les taux de BACC-USI dans
les USI pour adultes et cardiaques étaient respectivement de
2,5 et 1,6 infections par 1 000 jours-cathéters (14). En Australie
occidentale, les taux de BACC-USI dans les USI pour adultes
se situaient entre 0,0 et 0,8 infection par 1 000 jours-cathéters
entre 2018 et 2022, et pourraient étre inférieurs aux niveaux
enregistrés au Canada en raison de différences dans les
méthodologies de surveillance, notamment le nombre et le type
d'hépitaux sous surveillance (12). Par rapport aux taux de
BACC-USI liées aux USI mixtes pour adultes du PCSIN, un
rapport du Centre européen de prévention et de contréle des
maladies a noté des taux similaires ou plus élevés en France

et en ltalie (1,4—3,8 infections par 1 000 jours-cathéters), alors
que les taux de BACC-USI liées aux USI mixtes pour adultes en
Autriche et en Lituanie étaient inférieurs (0,1-0,2 infections par
1 000 jours-cathéters) (15).

Les taux de BACC-USI dans les USIN et les USIP ont fluctué entre
2018 et 2022, mais étaient globalement plus élevés (1,75 et
1,65 infection par 1 000 jours-cathéters, respectivement) que les
taux de BACC-USI dans les USI mixtes pour adultes et les USIC
pour adultes (1,66 et 0,82 infection par 1 000 jours-cathéters,
respectivement). Les données disponibles aux Etats-Unis entre
2018 et 2022 indiquent que les ratios d'incidence normalisés
(définis comme le ratio du nombre observé d'infections par
rapport a la référence de 2015) ont fait état de tendances
fluctuantes semblables et ont connu une diminution de 9 % des
taux de BACC-USI entre 2021 et 2022 (16-20). Des taux plus
élevés de BACC-USI ont été observés dans d’autres contextes

a ressources limitées par rapport a ceux observés dans le

réseau du PCSIN. Une vaste étude de surveillance des US| dans
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45 pays d’Amérique latine, d'Europe, de Méditerranée orientale,
d'Asie du Sud-Est et de la région du Pacifique occidental de
I'Organisation mondiale de la Santé a rapporté des taux moyens
groupés de BACC-USI de 5,37 par 1 000 jours-cathéters dans les
USIP (57 USI participantes) et de 4,66 dans les USI médicales/
chirurgicales pour adultes (182 USI participantes), entre

janvier 2015 et décembre 2020 (21).

Infections du site opératoire

Parmi les ISO incluses dans ce rapport de surveillance, les ISO de
la hanche et du genou étaient les plus fréquentes. Les taux d'ISO
de la hanche ont fluctué d’'une année a |'autre, alors que les taux
d'ISO du genou ont augmenté de maniére non significative. La
surveillance du Royaume-Uni indique que les taux d'ISO de la
hanche et du genou ont légérement augmenté en 2021 et 2022,
aprés étre restés stables pendant 10 ans (22). Par rapport aux
données du PCSIN, les taux d’ISO de la hanche et du genou
rapportés dans le sud de |'Australie étaient globalement plus
élevés et ont également connu des augmentations ces derniéres
années. Les taux d'ISO de la hanche ont augmenté de 2018

a 2020 (1,80-1,91 infection par 100 chirurgies), alors que les
taux d'ISO du genou ont augmenté de 0,79 a 0,88 infection par
100 chirurgies, au cours de la méme période (23). Conformément
aux résultats obtenus dans d'autres régions, les agents
pathogenes les plus courants dans les ISO de la hanche et du
genou étaient S. aureus et les staphylocoques a coagulase
négative, ce qui s'explique probablement par la contamination
des implants par la flore cutanée endogene du patient (24,25).
L'age médian plus élevé des patients ayant une ISO a la hanche
et au genou est lié a I'dge plus avancé des patients nécessitant
une arthroplastie et a la probabilité accrue de complications
chirurgicales (26). Nos données indiquent que des réadmissions
et des reprises chirurgicales fréquentes sont nécessaires pour les
ISO, faisant peser une lourde charge économique et financiére
sur le systéme de santé canadien, conformément a d'autres
études menées aux Etats-Unis, en Australie et au Royaume-

Uni (27-30).

Le taux global d’ISO liées a la DLCR était de 2,85 pour

100 chirurgies entre 2018 et 2022. La répartition des données
sur les ISO liées a la DLCR par hépitaux pédiatriques et pour
adultes ou mixtes a montré que de 2018 a 2022, les taux adultes
(2,5 infections par 100 chirurgies) et les taux pédiatriques

(3,2 infections par 100 chirurgies) ne différaient pas de maniére
significative. Les données issues de la surveillance historique du
PCSIN montrent une tendance fluctuante des taux d'ISO liées

a la DLCR entre 2011 et 2020 (31). Par rapport aux données
historiques, les taux d’ISO liées a la DLCR chez les patients
pédiatriques de 2018 a 2022 (3,2 %) étaient inférieurs a ceux
de 2000 a 2002 (4,9 %), indiquant une diminution des taux
d'ISO dans les populations pédiatriques (32). Le taux d'ISO
liées a la DLCR chez les patients adultes entre 2018 et 2022
(2,5 %) était également inférieur a celui observé entre 2000 et
2002 (3,2 %) (32). Une enquéte nationale menée en 2017 en
Angleterre a révélé un taux moyen d’infection liée a la DLCR de
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1,9 % (intervalle : 0-4, 4 %), ce qui est inférieur a ce que nous
avons observé, bien qu'il puisse y avoir des variations dans les
définitions et les méthodologies de calcul des taux (33).

Le taux global d'ISO cardiaques pédiatriques entre 2018 et
2022 était de 3,93 par 100 chirurgies. Le taux relativement élevé
d'ISO cardiaques pédiatriques en 2018 doit étre interprété avec
prudence, car les taux peuvent fluctuer en raison du nombre
limité de cas annuels. La littérature concernant les taux d'ISO
cardiaques pédiatriques est limitée. Toutefois, une étude avant et
apres l'intervention réalisée entre 2013 et 2017 a fait état d'une
réduction réussie des taux d'ISO cardiaques pédiatriques de 3,4
a 0,9 par 100 chirurgies dans un centre universitaire pédiatrique
quaternaire en Californie, aprés la mise en ceuvre d'un ensemble
de soins visant a réduire les ISO postopératoires (34).

Antibiogramme

Le pourcentage d'isolats de S. aureus qui étaient des SARM
parmi les BACC-USI (15 %) et les ISO (12 %) était plus faible dans
le réseau du PCSIN que les données rapportées par les Centres
pour le contréle et la prévention des maladies, ot 44 % et 38 %
des isolats de S. aureus étaient des SARM pour les BACC-USI et
les ISO, respectivement (35).

Parmi les Enterococcus identifiés dans les BACC-USI, 23 %
étaient des entérocoques résistants a la vancomycine (ERV).
D'apres la surveillance du National Healthcare Safety Network
aux Etats-Unis, 73 % des agents pathogénes Enterococcus
faecium et 4 % des agents pathogénes Enterococcus faecalis
identifiés pour les BACC-USI dans les US| étaient des ERV en
2021 (36). La résistance au méropénem était faible chez la
plupart des agents pathogenes a Gram négatif identifiés parmi
les BACC-USI et les ISO dans le réseau du PCSIN (0 % a 8 %),
et semblable aux niveaux de résistance aux carbapénémes
rapportés aux Etats-Unis en 2021 (5 % parmi Klebsiella, 6 %
parmi Enterobacter et 0,8 % parmi les isolats d'E. coli testés) (37).

Toutefois, parmi les Pseudomonas identifiés dans les BACC-USI,
la résistance au méropénem était de 38 %, ce qui est plus élevé
que les niveaux signalés aux Etats-Unis (21 % de Pseudomonas
aeruginosa résistant aux carbapénemes parmi les BACC-USI en
2021) (38,39). Dans I'ensemble, les profils d'antibiogrammes
observés dans le réseau du PCSIN peuvent différer de ceux
d’autres pays en raison de différences dans les méthodologies
de surveillance, les pratiques de gestion des antimicrobiens, les
types d'hopitaux ou les populations de patients sous surveillance
et les types de souches moléculaires en circulation.

Forces et limites

Le principal atout de la surveillance du PCSIN est la collecte
normalisée de données épidémiologiques et moléculaires
détaillées provenant d'un vaste réseau représentatif d'hépitaux
sentinelles a travers le Canada. De 2018 a 2022, la couverture
par le PCSIN des lits de soins de courte durée au Canada est
passée de 32 % a 35 %, avec notamment une représentativité
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accrue des populations nordiques, communautaires, rurales et
autochtones. Pour améliorer encore la représentativité, le PCSIN
a lancé un ensemble de données simplifié accessible a tous les
hépitaux de soins de courte durée du Canada, afin de collecter
et de visualiser les données sur les taux annuels d'IASS. Le
nombre d'hdpitaux participant a chaque projet de surveillance
des IASS était différent et les données épidémiologiques
recueillies se limitaient aux informations disponibles dans les
dossiers des patients. En ce qui concerne la surveillance des
bactériémies sur cathéters centraux (BACC), les données étaient
limitées aux infections survenant dans les US| et, de ce fait,

ne représentent qu'un sous-ensemble des BACC survenant

a I'hopital. De plus, les différences dans les protocoles de
surveillance et les définitions de cas limitent la comparaison
avec les données d'autres pays. Des études sont en cours pour
évaluer l'incidence de la pandémie de COVID-19 sur les IASS
liées aux instruments médicaux et aux interventions chirurgicales
et sur la résistance aux antimicrobiens.

Conclusion

Ce rapport fournit un résumé actualisé des taux, de la répartition
des agents pathogénes et des schémas de résistance aux
antimicrobiens parmi les IASS liées aux instruments médicaux

et interventions chirurgicales et les agents pathogénes
pertinents. La collecte et I'analyse des données de surveillance
nationales sont importantes pour comprendre et réduire

le fardeau des IASS liées aux instruments médicaux et aux
interventions chirurgicales. Ces données fournissent des taux de
référence pour les comparaisons nationales et internationales

et permettent d'orienter les programmes et politiques de
gestion des antimicrobiens et de prévention et de contréle des
infections.
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https://arpsp.cdc.gov/profile/antibiotic-resistance/vancomycin-resistant-enterococcus-faecium#infectious-event-type
https://arpsp.cdc.gov/profile/antibiotic-resistance/vancomycin-resistant-enterococcus-faecium#infectious-event-type
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Appendice : Définitions de cas

Bactériémies sur cathéters centraux aux soins
intensifs

Seules les bactériémies associées aux cathéters centraux (BACC)
liées & une admission en unité de soins intensifs (USI) ont été
incluses dans la surveillance.

Définition de cas de bactériémie :

La bactériémie n'est PAS liée a une infection dans un autre site
et répond a |'un des critéres suivants :

Critére 1 : Agent pathogéne reconnu, cultivé a partir d’au moins
une hémoculture, sans lien avec une infection survenue dans un
autre site.

ou

Critére 2 : Au moins un : fievre (supérieure a 38 °C interne),
frissons, hypotension; si I'dge est inférieur a 1 an, fievre
(supérieure a 38 °C interne), hypothermie (inférieure a 36 °C
interne), apnée ou bradycardie ET contaminant cutané
commun (voir liste ci-dessous) cultivé a partir d’au moins deux
hémocultures prélevées a des occasions distinctes ou sur des
sites différents, sans rapport avec une infection survenue dans
un autre site. Les différents sites peuvent inclure les veines
périphériques, les cathéters veineux centraux ou les lumiéres
séparées d'un cathéter a lumiére multiple. Les périodes
différentes comprennent deux hémocultures prélevées le méme
jour ou des jours calendaires consécutifs par des ponctions
veineuses ou des entrées de cathéters distinctes. La date de
prélévement de la premiére hémoculture positive est la date
utilisée pour établir la date de la culture positive. Deux flacons
d’hémoculture positifs remplis lors de la méme ponction
veineuse ou entrée de cathéter ne constituent qu’une seule
hémoculture positive.

Définition de cas d'une bactériémie sur cathéters centraux :
Une BACC doit répondre a I'un des critéres suivants :

Critére 1 : Infection du systéme sanguin confirmée en
laboratoire (ISSCL) pour laquelle un cathéter central (CC) ou un
cathéter ombilical (CO) a été en place pendant plus de deux
jours calendaires a la date de I'hémoculture positive, le jour de la
mise en place du dispositif étant le jour 1.

ou

Critére 2 : Une ISSCL dans laquelle un CC ou un CO a été mis en
place pendant plus de deux jours calendaires, puis retiré le jour
de I'obtention d'une hémoculture positive, ou un jour avant.
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Définition de cas d'une bactériémie sur cathéters centraux aux
soins intensifs :

Une BACC liée a une USI doit répondre a I'un des critéres
suivants :

Critére 1 : BACC apparaissant aprés deux jours de séjour en USI.
ou

Critére 2 : Si le patient sort de I'USI ou est transféré, la BACC
est imputable a I'USI si elle s’est produite le jour du transfert ou
le jour calendaire suivant le transfert hors de I'USI.

Remarque : Si le patient est transféré dans I'USI avec le CC et
que I'hémoculture est positive le jour du transfert ou le jour
calendaire suivant, la BACC est imputable a I'unité dans laquelle
le cathéter a été inséré.

Contaminants cutanés courants :

Diphtéroides, Corynebacterium, Bacillus, Propionibacterium,
staphylocoques a coagulase négative (y compris S. epidermidis),
streptocoques du groupe viridans, Aerococcus, Micrococcus, et
Rhodococcus.

Infection du site opératoire de la hanche et du
genou

Seules les infections complexes du site opératoire (ISO) (incision
profonde ou organe ou espace) aprés une arthroplastie de la
hanche ou du genou ont été incluses dans la surveillance.

Une infection incisionnelle profonde du site opératoire doit
répondre aux critéres suivants :

L'infection survient dans les 90 jours suivant l'intervention
chirurgicale, semble étre liée a I'intervention chirurgicale et
touche les tissus mous profonds (par exemple, les couches
fasciales et musculaires) de l'incision, et le patient présente au
moins UN des éléments suivants :

e Drainage purulent de I'incision profonde, mais pas de
I'organe ou de I'espace du site opératoire

* Incision profonde en déhiscence spontanée ou qui est
délibérément ouverte par le chirurgien, et dont la culture
est positive ou qu'il n'y a aucune culture, lorsque le patient
présente au moins I'un des signes ou symptomes suivants :
fievre (supérieure a 38 °C) ou douleur ou sensibilité localisée
(une culture négative ne répond pas a ce critére)



e Un abcés ou d'autres signes d'infection de I'incision
profonde sont découverts a I'examen direct, lors d'une
reprise d'intervention ou par un examen histopathologique
ou radiologique

e Diagnostic d'une ISO par incision profonde par un chirurgien
ou un médecin traitant

Une infection du site opératoire d’un organe ou d’'un espace
doit répondre aux critéres suivants :

L'infection survient dans les 90 jours suivant |'intervention
chirurgicale et semble étre liée a I'intervention chirurgicale.
L'infection touche toute partie du corps, a I'exception de
I'incision cutanée, du fascia ou des couches musculaires, qui a
été ouverte ou manipulée au cours de l'intervention chirurgicale.
Le patient présente au moins UN des éléments suivants :

e Drainage purulent provenant d'un drain placé dans |'organe
ou |'espace Organismes isolés a partir d'une culture de
liquide ou de tissu obtenue de maniére aseptique dans
I'organe ou |'espace

e Un abcés ou d'autres signes d'infection de |'organe ou
de |'espace sont découverts a I'examen direct, lors d'une
reprise d'intervention ou par un examen histopathologique
ou radiologique

e Diagnostic d'une ISO d’organe ou d’espace par un
chirurgien ou un médecin traitant

Infection du site opératoire liée a une
dérivation du liquide céphalorachidien

Seuls les patients ayant subi une pose ou une révision d'un
dispositif de dérivation du liquide céphalorachidien (DLCR) et
dont I'infection est survenue dans |'année suivant |'intervention
chirurgicale ont été inclus dans la surveillance.

Définition de cas d'une infection du site opératoire liée a une
dérivation du liquide céphalorachidien :

Un dispositif de DLCR internalisé est en place ET un ou des
agents pathogénes bactériens ou fongiques sont identifiés dans
le liquide céphalorachidien ET sont associés a au moins UN des
éléments suivants :

e  Fiévre (température de 38 °C ou plus)

e Signes ou symptémes neurologiques

e  Signes ou symptémes abdominaux

¢ Signes ou symptémes de dysfonctionnement ou
d’obstruction de la dérivation
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Infection du site opératoire en chirurgie
cardiaque pédiatrique

Seules les infections du site opératoire survenues a la suite d'une
opération a cceur ouvert avec pontage cardiopulmonaire chez
des patients pédiatriques (3gés de moins de 18 ans) ont été
incluses dans la surveillance.

Une ISO par incision superficielle doit répondre aux critéres
suivants : L'infection survient dans les 30 jours suivant
I'intervention chirurgicale et touche uniquement la peau et les
tissus sous-cutanés de l'incision et répond a au moins UN des
critéres suivants :

e Drainage purulent de I'incision superficielle
e Organismes isolés a partir d'une culture de liquide ou de
tissu obtenue de maniére aseptique a partir de I'incision
superficielle
e Au moins UN des signes ou symptémes d'infection suivants :
o Douleur ou sensibilité, gonflement localisé, rougeur ou
chaleur, l'incision superficielle est délibérément ouverte
par un chirurgien et la culture est positive ou aucune
culture n'a été effectuée (une culture négative ne répond
pas a ce critere)
o Diagnostic d'une ISO par incision superficielle par le
chirurgien ou le médecin traitant

Une ISO par incision profonde doit répondre aux criteres
suivants :

L'infection survient dans les 90 jours suivant |'intervention
chirurgicale, semble étre liée a I'intervention chirurgicale ET
touche les tissus mous profonds (par exemple, les couches
fasciales et musculaires) de l'incision, ET le patient présente au
moins UN des éléments suivants :

e Drainage purulent de I'incision profonde, mais pas de
I'organe ou de I'espace du site opératoire

® Incision profonde en déhiscence spontanée ou qui est
délibérément ouverte par le chirurgien, et dont la culture
est positive ou qu'il n"y a aucune culture, lorsque le patient
présente au moins |'un des signes ou symptomes suivants :
fievre (supérieure a 38 °C) ou douleur ou sensibilité localisée
(une culture négative ne répond pas a ce critére)

e Un abceés ou d'autres signes d'infection de I'incision
profonde sont découverts a I'examen direct, lors d'une
reprise d'intervention ou par un examen histopathologique
ou radiologique

e Diagnostic d'une ISO par incision profonde par un chirurgien
ou un médecin traitant
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Une ISO d’organe ou d’espace doit répondre aux critéres
suivants :

L'infection survient dans les 90 jours suivant l'intervention
chirurgicale et semble étre liée a I'intervention chirurgicale

ET l'infection touche toute partie du corps, a I'exception de
I'incision cutanée, du fascia ou des couches musculaires, qui a
été ouverte ou manipulée au cours de l'intervention chirurgicale
ET le patient présente au moins UN des éléments suivants :

e Drainage purulent provenant d'un drain placé dans |'organe
ou I'espace Organismes isolés a partir d'une culture de
liquide ou de tissu obtenue de maniére aseptique dans
I'organe ou |'espace

e Un abcés ou d'autres signes d'infection de |'organe ou
de I'espace sont découverts a I'examen direct, lors d'une
reprise d'intervention ou par un examen histopathologique
ou radiologique

Tableau A1 : Taux de bactériémies sur cathéters
centraux aux soins intensifs par 1 000 jours-cathéters,
par type d'unité de soins intensifs, 2018-2022

US| mixte USIC pour
Année pour d Ip USIN USIP
adultes aduftes
2018 1,07 0,78 1,77 1,92
2019 1,42 0,61 2,01 1,75
2020 1,74 0,95 1,54 1,70
2021 2,11 1,00 1,90 1,32
2022 1,93 0,83 1,53 1,61
Global 1,66 0,82 1,75 1,65

Abréviations : USI, unité de soins intensifs; USIC, unité de soins intensifs de chirurgie
cardiovasculaire; USIN, unité de soins intensifs néonatals; USIP, unité de soins intensifs
pédiatriques

Tableau A2 : Taux d'infections du site opératoire de la
hanche et du genou par 100 chirurgies, 2018-2022

Année Hanche Genou

2018 0,88 0,31
2019 0,78 0,34
2020 0,47 0,34
2021 0,66 0,27
2022 0,75 0,42
Global 0,71 0,34
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Tableau A3 : Taux d'infection du site opératoire liée
a une dérivation du liquide céphalorachidien par
100 chirurgies, par type d'hépital, 2018-2022

Hopitaux
Année pour adultes Hépitaux Tous les
et hépitaux | pédiatriques hépitaux?
mixtes

2018 1,84 1,56 1,70
2019 3,25 4,55 3,82
2020 2,17 2,97 2,73
2021 1,75 2,79 2,31
2022 2,14 4,26 3,25
Global 2,50 3,15 2,85

2 Tous les hépitaux comprennent les hépitaux pour adultes, mixtes et pédiatriques participant a la
surveillance des infections du site opératoire liées a la dérivation du liquide céphalorachidien

Tableau A4 : Taux d'infections du site opératoire
cardiaques pédiatriques par 100 chirurgies, 2018-2022

2018 7,46
2019 5,04
2020 3,46
2021 3,31
2022 2,38
Global 3,93
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Description thématique des facteurs liés aux
entérobactéries productrices de béta-lactamases

a spectre étendu chez |"humain

Jamie Goltz'?*, Carl Uhland? Sydney Pearce’, Colleen Murphy? Carolee Carson?, Jane Parmley’

Résumeé

Contexte : Les entérobactéries productrices de béta-lactamases a spectre étendu (BLSE)
sont associées a de graves infections résistantes aux antimicrobiens chez les Canadiens. Les
humains sont exposés aux entérobactéries productrices de BLSE par de nombreuses voies
interconnectées. Pour mieux protéger les Canadiens, il est important de comprendre quelles
sont les sources et les activités qui contribuent le plus a I'exposition aux BLSE et aux voies
d'infection au Canada.

Objectif : Cette étude de la portée avait pour but de décrire de maniére thématique les
facteurs potentiellement associés a la colonisation, au portage et/ou a l'infection par des
entérobactéries productrices de BLSE chez les humains provenant de pays ayant un indice de
développement humain trés élevé et de décrire les caractéristiques de |'étude.

Méthodes : Quatre bases de données (PubMed, CAB Direct, Web of Science, EBSCOhost)
ont été consultées pour retrouver les études potentiellement pertinentes. Les articles ont été
sélectionnés pour inclusion et les facteurs ont été identifiés, regroupés thématiquement et
décrits.

Résultats : L'étude a permis d'identifier 381 articles pertinents. Les facteurs ont été
regroupés en 13 themes : utilisation d’antimicrobiens, animaux, comorbidités et symptomes,
communauté, données démographiques, alimentation et consommation de substances, soins

de santé, ménage, profession, colonisation/portage/infection antérieure par une BLSE, soins en
résidence, voyages et autres. Les thémes les plus fréquents sont les données démographiques,

les soins de santé, |'utilisation d'antibiotiques, les comorbidités et les symptomes. La plupart
des articles ont rapporté des facteurs en milieu hospitalier (86 %) et ont évalué des facteurs
pour les infections par des entérobactéries productrices de BLSE (52 %).

Conclusion : Cette étude de la portée a fourni des informations précieuses sur les thémes
factoriels qui ont été bien décrits (e.g., les soins de santé) et ceux qui ont été explorés moins

fréquemment (e.g., I'alimentation ou le contact avec les animaux). Les themes établis couvrent

les contextes humains, animaux et environnementaux, ce qui confirme la nécessité d'une
diversité de points de vue et d'une approche multisectorielle pour atténuer I'exposition a la
résistance aux antimicrobiens.

Citation proposée : Goltz J, Uhland C, Pearce S, Murphy C, Carson CA, Parmley EJ. Description thématique des
facteurs liés aux entérobactéries productrices de béta-lactamases a spectre étendu chez I'humain. Relevé des

maladies transmissibles au Canada 2024;50(6):232-44. https://doi.org/10.14745/ccdr.v50i06a04f
Mots-clés : BLSE, entérobactéries, facteurs de risque, humains, synthése des connaissances
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Introduction

La résistance aux antimicrobiens (RAM) est une menace réelle

et croissante pour la santé publique (1). Les infections causées
par des bactéries productrices de béta-lactamases a spectre
étendu (BLSE) constituent une préoccupation importante, car les
béta-lactamines sont couramment utilisées pour traiter diverses
infections, et certaines classes, telles que les céphalosporines de
troisieme génération et les monobactames, sont considérées par
I'Organisation mondiale de la Santé comme d'une importance
critique pour la médecine humaine (2,3). En outre, les infections
par des bactéries productrices de BLSE sont associées a une
probabilité accrue de maladie grave et de mortalité et peuvent
conduire a des échecs thérapeutiques, ce qui peut entrainer

une augmentation de la durée du séjour a I'hopital et des colts
hospitaliers (4,5).

En 2018, il a été rapporté qu’environ une infection bactérienne
sur quatre au Canada était résistante aux antibiotiques de
premiére intention, ce qui a entrainé directement environ

14 000 déces (5). En outre, il a été signalé que la RAM entrainait
des conséquences socio-économiques négatives, notamment
une augmentation des coUts des soins de santé, une perte de
productivité, une augmentation des inégalités et une diminution
de la confiance envers le gouvernement et les organismes de
santé publique (5,6). Par conséquent, les conséquences de la
RAM sont considérables et ont des implications étendues pour
les humains, les animaux et la société.

Les principaux producteurs de BLSE sont les entérobactéries,
notamment Escherichia coli et Klebsiella pneumoniae, et ces
bactéries sont de plus en plus souvent décelées au Canada et
dans le monde (7-9). Les entérobactéries productrices de BLSE
sont largement répandues dans les populations (9-11), y compris
le portage ou la colonisation chez les personnes saines et celles
qui souffrent d'infections graves (e.g., les voies urinaires, la
circulation sanguine, la pneumonie) (5,12,13).

Des entérobactéries productrices de BLSE ont également été
détectées chez les animaux de compagnie, le bétail, la faune,
I'eau, le sol, les légumes, la viande et les fruits de mer, qui
peuvent tous constituer des sources d'exposition pour I'humain
(11,14,15). En raison de la diversité des voies d'exposition, il est
nécessaire d'adopter une approche « Un monde, une santé »
qui tienne compte des interconnexions entre les humains, les
animaux et leurs environnements communs pour couvrir toute
I'étendue de cette menace croissante pour la santé publique
(16,17).

Des revues systématiques antérieures ont étudié les

facteurs associés a la colonisation et aux infections par des
entérobactéries productrices de BLSE (13,18-27); cependant,
les revues systématiques ont un champ d’application
intentionnellement étroit, fournissant des connaissances sur
des questions de recherche précises. Ce projet visait a décrire
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I'étendue des facteurs précédemment signalés comme étant
associés aux entérobactéries productrices de BLSE au Canada
ou dans des pays similaires. Ces informations pourraient étre
utilisées pour alimenter divers projets paralleles au sein de
I'’Agence de la santé publique du Canada, tels que le projet de
modele d’'évaluation intégrée de la résistance aux antimicrobiens
(IAM.AMR) (15,28), et aider a mieux comprendre |'exposition

des Canadiens aux bactéries résistantes aux antimicrobiens. Par
conséquent, les objectifs de cette étude de la portée étaient

1) de décrire de maniere thématique les facteurs potentiellement
associés a la colonisation, au portage et/ou a l'infection par

des entérobactéries productrices de BLSE chez les humains
provenant de pays ayant un indice de développement humain
tres élevé, et 2) de décrire les caractéristiques de |'étude.

Méthodes

Les méthodes sont décrites brievement ci-dessous. Pour une
description compléte de la méthodologie, voir Goltz et al. (29).

Enregistrement du protocole

Un protocole a priori de cette étude de la portée est disponible
en ligne (en anglais seulement). Cette étude a suivi le cadre
méthodologique décrit par Arksey et O'Malley (30) et les

lignes directrices de |'extension Preferred Reporting Items for
Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA) for Scoping
Reviews (31).

Stratégie de recherche

Les termes de recherche et les bases de données consultées sont
décrits dans le protocole. Quatre bases de données (PubMed,
CAB Direct, Web of Science et EBSCOhost) ont été consultées
par I'intermédiaire de la bibliotheque McLaughlin de I'Université
de Guelph afin d'extraire les articles potentiellement pertinents.
Le critere de recherche pour cette étude a été adapté de
Murphy et al. (32), avec la consultation des coauteurs, ainsi que
d’'un bibliothécaire de I'Université de Guelph. Toutes les bases
de données ont été filtrées pour n’inclure que les articles publiés
en anglais. La recherche initiale a été achevée en aolt 2020 et
mise a jour en aolt 2021.

Les résultats des recherches ont été téléchargés dans

EndNote X9.3.3 (Clarivate Analytics, Philadelphie, Etats-Unis),
dédupliqués, puis téléchargés dans DistillerSR (Evidence
Partners, Ottawa, Canada), pour déduplication supplémentaire,
vérification de I'admissibilité et extraction des données.

Critéres d'admissibilité

Pour répondre aux critéres d'inclusion, les articles devaient étre
des recherches primaires, provenir de pays similaires au Canada
avec un indice de développement humain trés élevé (33), étre
rédigés en anglais et contenir des associations quantifiables


http://hdl.handle.net/10214/18067

entre des facteurs et la colonisation, le portage et/ou l'infection
par des entérobactéries productrices de BLSE chez I’humain.
Aucun article n'a été exclu en raison de I'année de publication,
des caractéristiques de la population étudiée (e.g., age, sexe

ou état de santé) ou du contexte de |'étude (e.g., ménage ou
hopital). Ces critéres d’inclusion ont été sélectionnés en raison
du caractére canadien de cet article, et visaient donc a cibler des
articles portant sur des populations canadiennes ou similaires. En
outre, seuls les articles en anglais ont été retenus en raison des
ressources linguistiques disponibles. Les revues systématiques

et les méta-analyses pertinentes ont été exclues, mais leurs

listes de référence ont été utilisées pour identifier des articles
supplémentaires qui n'avaient pas été pris en compte dans la
recherche.

Sélection d'articles

L'outil DistillerAl a été utilisé pour sélectionner les titres/résumés.
L'outil DistillerAl a été formé par deux évaluateurs a partir de
226 articles. Aprés la formation, tous les titres/résumés ont été
examinés par |'outil DistillerAl et par un évaluateur humain. Les
conflits entre les titres et les résumés ont été résolus par un
troisiéme évaluateur humain. Les articles inclus sur la base du
titre/résumé ont fait I'objet d'un examen du texte intégral par
deux évaluateurs et les conflits ont été résolus par une discussion
entre les deux évaluateurs.

Données répertoriées

Aprées I'examen du texte intégral, les données pertinentes ont
été répertoriées a l'aide de DistillerSR par un seul évaluateur.

Les données extraites comprenaient : I'année de publication, la
conception de |'étude, la région du pays (basée sur les régions
de I'Organisation mondiale de la Santé) (34), la méthode de
collecte des données (primaire, e.g., questionnaire ou entretien;
secondaire, e.g., base de données ou dossiers médicaux), le
contexte de I"échantillon (e.g., hopital), I'épisode épidémique,
I'age des participants, les micro-organismes évalués, le type de
colonisation, de portage ou d'infection évalués et les themes des
facteurs (n = 13). Un facteur a été défini comme une observation
mesurée (e.g., I'utilisation de la pénicilline) qui a été étudiée pour
sa relation avec les entérobactéries productrices de BLSE (32,35).
Les facteurs individuels ont été regroupés en 13 thémes créés
par un processus itératif inspiré de travaux antérieurs (15). Les
thémes étaient les suivants : 1) utilisation d’antimicrobiens
(antibactériens, antiviraux, antifongiques), 2) animaux (contact
avec les animaux), 3) comorbidités et symptomes (conditions

ou symptémes), 4) communauté (facteurs intervenant dans la
communauté), 5) données démographiques, 6) alimentation et
consommation, 7) soins de santé (facteurs intervenant en milieu
hospitalier ou liés a la réception de soins de santé), 8) ménage
(facteurs intervenant au domicile), 9) profession (facteurs liés a
I'emploi), 10) colonisation/portage/infection antérieure a BLSE,
11) soins résidentiels (facteurs intervenant en milieu hospitalier
ou liés a la réception de soins de santé), 12) voyages (facteurs
liés aux voyages internationaux) et 13) d'autres facteurs (facteurs
qui n’entraient pas dans un théme défini précédemment). Si un
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facteur appartenait a plus d'un théme (e.g., le patient a pris des
antibiotiques pendant ses vacances), il a été enregistré dans tous
les themes pertinents (e.g., 'utilisation d'antimicrobiens et les
voyages).

Résultats

Sélection et inclusion des études

Apres déduplication, 10 584 enregistrements admissibles ont
été déterminés. Apres sélection (résumé/titre, texte intégral),
366 articles ont été retenus. La sélection a également permis de
cibler 17 revues systématiques et/ou méta-analyses et 15 articles
supplémentaires ont été ciblés grace a I'examen de leurs listes
de référence. Par conséquent, 381 articles publiés entre 1991 et
le 5 ao(t 2021 ont été inclus dans cette analyse (figure 1).

Dans les 381 articles inclus, les facteurs ont été regroupés

en 13 thémes : soins de santé (n = 325 articles), utilisation
d’antimicrobiens (n = 325), données démographiques (n = 319),
comorbidités et symptdmes (n = 307), soins en résidence

(n = 76), voyages (n = 76), colonisation/portage/infection
antérieure par une BLSE (n = 44), alimentation et consommation
(n = 44), ménage (n = 29), profession (n = 29), animaux

(n = 25), communauté (n = 11) et autres (n = 146) (des détails
supplémentaires peuvent étre obtenus sur demande). Chaque
theme couvrait un large éventail de facteurs de risque associés
aux entérobactéries productrices de BLSE (tableau 1).

Caractéristiques de |'étude

Une description sommaire des articles est présentée dans le
tableau 2. Sur les 381 articles retenus, 378 étaient des études
d'observation et trois des études expérimentales. La plupart
des études (n = 235) ont été menées dans des pays de la région
européenne, dont six études multinationales (tableau 2). Sept
études ont été menées au Canada.

Plus de la moitié (56 %) de tous les articles ont fourni des
données pour des groupes d'age précis, les plus courants

étant les adultes/jeunes adultes (33 %). Dix-huit articles

(5 %) ont signalé des facteurs dans le cadre d'une épidémie
d’entérobactéries productrices de BLSE (tous en milieu
hospitalier). Pour la plupart des études (53 %), les données
proviennent de sources secondaires (bases de données, dossiers
médicaux, etc.), 20 % de sources primaires (questionnaires,
entretiens, etc.) et 7 % de sources primaires et secondaires. Pour
20 % des études, la maniére dont les données ont été obtenues
n'était pas claire (tableau 2).

Les articles rapportaient souvent des facteurs pour les
entérobactéries (40 %), mais beaucoup faisaient état de micro-
organismes précis, notamment E. coli (20 %), K. pneumoniae
(11 %), Enterobacter cloacae (1 %), Klebsiella spp. (1 %), Proteus
mirabilis (1 %) et Providencia stuartii (1 %). D'autres articles
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Figure 1 : Diagramme de flux de la recherche d'interface, du processus de sélection et des articles inclus pour
cibler les articles rapportant des facteurs de risque pour les entérobactéries productrices de béta-lactamases a

spectre étendu chez I'"humain®

productrices de BLSE (n = 7)

—’| Total des articles primaires (n = 381)

[ Identification des articles dans les bases de données ] [Identiﬁcation des articles par d'autres méthodes]
'
c Articles identifiés a partir de : Rf'efére'nces sup’primé.es ?Vaf?t la .Référe.n’ces‘ Références supprimées avant la
g e CABI (n = 4 796) sélection par déduplication : identifiées a sélection par déduplication :
8 e CINAHL Plus texte intégral » * Dans Er)dNote X9.3.3 (n =4 096) partir de : o Manuellement (n = 171)
&= (h=1073) ¢ Dans DistillerSR (n = 3 948) o Dix-sept revues
t * MEDLINE® (n = 5 442) R&f& | . systématiques et/ou
9 * Web of Science Core clerences exclues par : méta-analyses
o Collection (n = 4 505) e Examinateur(s) humain(s) (n = 9 149) (n = 209)
- : _ ® Examinateur automatisé DistillerSR (n = 8 373) n=
l ® Références en conflit entre un examinateur
— humain et un examinateur automatisé DistillerSR
Titre/résumé dépisté > (n=1618)
(n=10584) Références contradictoires exclues par :
e Examinateur humain supplémentaire (n = 1 362)
| , }
— J 3| Textes complets non retrouvés (n = 3) — Textes complets non retrouvés
c Texte intégral recherché Texte intégral > (n=0)
0 (n=1206) Textes complets exclus : recherché (n = 38)
© ¢ Pas en anglais (n = 3)
% l o |l ne s'agit pas d'une étude de recherche primaire, l Textes complets exclus :
wn d’une revue systématique ou d'une méta-analyse ® Pas en anglais (n = 2)
Texte intégral évalué pour (n = 54) Texte intégral évalué ¢ |l ne s'agit pas d'une étude de
|’admissibilité ® Sujets d’étude non humains (n = 3) pour I'admissibilité | recherche primaire, d'une revue
(n=1203) ® Sujets d’étude ne provenant pas d'un pays doté (n = 38) systématique, ou d'une
d'un IDHTE (n = 147) méta-analyse (n = 3)
* Sujets de |'étude non colonisés par des ¢ Sujets d’étude ne provenant pas
entérobactéries productrices de BLSE (n = 116) d'un pays doté d'un IDHTE (n = 4)
¢ Ne pas évaluer les facteurs associés a la e Sujets de |'étude non colonisés
colonisation ou a l'infection par des entérobactéries par des entérobactéries
= v productrices de BLSE (n = 481) productrices de BLSE (n = 7)
o ® Mesures d'association non disponibles (n = 13) * Ne pas évaluer les facteurs
‘@ . — _ ¢ Données dupliquées (e.g., données regroupées Articles primaires associés a la colonisation ou a
% Articles primaires (n = 366) d’études publiées, théses d’'études publiées) (n = 3) (n=15) P I'infection par des entérobactéries
=

|<—

Abréviations : BLSE, béta-lactamase a spectre étendu; IDHTE, indice de développement humain trés élevé
2 Adapté des thémes du diagramme de flux PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses) (36)

cherchaient a rapporter différentes combinaisons d'espéces
d’entérobactéries (e.g., Klebsiella spp. et E. coli) (tableau 2).

La plupart des articles ont été réalisés en milieu hospitalier
(86 %), suivi par les établissements de santé non hospitaliers
(7 %), les collectivités (6 %) et les établissements de soins
résidentiels (4 %). Onze de ces articles ont été échantillonnés
dans plusieurs de ces différents contextes d’échantillonnage
(tableau 2). Dans I'ensemble, le plus grand nombre d’articles
ciblé pour chaque théme factoriel était ceux qui avaient
réalisé leur étude en milieu hospitalier, a I'exception du theme
communautaire (figure 2).

Les articles rapportaient des facteurs pour 1) l'infection (52 %),
2) la colonisation/le portage (33 %), et 3) la colonisation/

le portage/l'infection (13 %) (tableau 3). Des facteurs
potentiellement associés aux infections a entérobactéries
productrices de BLSE ont été signalés dans plus de la moitié des
articles (52 %) (principalement des infections du sang ou des
infections des voies urinaires). Un plus grand nombre d’articles
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ont établi des facteurs d'infection que de colonisation ou de
portage (figure 3), en particulier pour les themes de |'utilisation
d’antimicrobiens, de la démographie, des comorbidités/
symptomes et des soins de santé. La colonisation/le portage a
fait I'objet d'un signalement dans le tiers des articles (33 %), la
plupart étant axés sur le portage gastro-intestinal. Les themes
relatifs aux animaux, a la communauté, a I'alimentation et a

la consommation, au ménage, a |'occupation et aux voyages
ont été plus fréquemment mentionnés pour la colonisation/

le portage (figure 3). Pour huit articles (2 %), il n’était pas clair
si I'étude faisait état d'une colonisation/d’un portage ou d'une
infection.

De nombreux groupes de comparaison ont été signalés
(tableau 4). La culture d'une entérobactérie positive aux

BLSE était la plus fréquente, comparée a une culture d'une
entérobactérie négative aux BLSE (n = 171). Vingt articles ont
fait état de deux groupes de comparaison (e.g., des études cas-
témoins).




Tableau 1 : Description des facteurs représentés par
les thémes des facteurs de colonisation, de portage
et/ou d'infection par des entérobactéries productrices
de béta-lactamases a spectre étendu rapportés par les
articles inclus dans cette revue

Théme de | Catégories de E
xemples de facteurs
facteurs facteurs

Utilisation
d’antimicrobiens

Utilisation
d'antibiotiques,
d'antiparasitaires,
d’antiviraux et
d'antifongiques

Utilisation de la pénicilline

Utilisation de I"'amoxicilline-
clavulanate

Utilisation de fluconazole

Statut des
antimicrobiens

La mere recoit des antibiotiques
avant |'accouchement

Admis sous antibiotiques

Traitement antibiotique empirique
inadéquat

communautaires

Animal Contact avec les | Propriétaire de chat
animaux Vivre avec des chiens
Contact avec les animaux de ferme
Mode de vie des | L'animal recoit des antibiotiques
animaux BLSE chez les porcs
L'animal de compagnie mange de
la viande crue
Communauté Activités Baignade publique en eau douce

ou en eau de mer
Jouer dans une équipe sportive

Fréquentation des services

Comorbidités et | Antécédents SIDA
symptémes médicaux Cancer
Diabéte
Résultats de Indice de comorbidité de Charlson
comorbidité Score de maladie chronique en USI
Résultat d'évaluation séquentielle
de la défaillance d'un organe
Symptémes Tension artérielle
Fievre
Choc septique
Données Informations Age
démographiques | démographiques Ethnicité

Langue parlée

Soins de santé

Cadre de soins de
santé

Admis a domicile
Admission aux urgences
US| antérieure

Risques liés au
milieu de la santé

Occupant antérieur d'une chambre
positif aux BLSE

Durée du séjour a |'hopital

Désinfectant pour les mains dans la
chambre du patient

Procédures ou
traitements

Chimiothérapie
Chirurgie

Utilisation de suppresseurs d'acide

Ménage

Membres du
ménage

Un membre de la famille est
porteur (meére, pére, sceur)

Enfants de moins de 12 ans dans le
ménage

Le membre du ménage a pris des
antibiotiques
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Tableau 1 : Description des facteurs représentés par
les thémes des facteurs de colonisation, de portage
et/ou d'infection par des entérobactéries productrices
de béta-lactamases a spectre étendu rapportés par les
articles inclus dans cette revue (suité)

Théme de
facteurs

Ménage (suité)

Catégories de
facteurs

Risques liés au
milieu du ménage

Exemples de facteurs

Utilisation partagée des serviettes

Distance par rapport a |'élevage de
poulets de chair le plus proche

Soins résidentiels

Séjour en
institution

Maison de retraite

Séjour dans un établissement de
soins de longue durée

Risques liés aux
établissements

Utilisation d’une salle de bain
commune

?éesiiioei:i:n Z:;rr:;:g: du personnel a I'hygiéne
Existence d'une liste préférentielle
d'antibiotiques
Alimentation et | Type de Consommation de poulet
consommation (r;?eu;;iture et Consommation de fruits de mer
Eau en bouteille
Source de Achetés au marché/a la boutique
zl?eu;:iture et Propre produit/agriculteur local

Approvisionnement central en eau

Manipulation des
aliments et de
I'eau

Biberons stérilisés

Lavage régulier/irrégulier des mains
avant la préparation des aliments

Utilisation du torchon plus d'un jour

Consommation
de substances

Alcool
Tabagisme

Drogues illicites

Colonisation, Organisme Colonisation antérieure par des
portage ou antérieur BLSE
|nfef:t_|on producteur de Infection antérieure par une BLSE
antérieure par BLSE
une BLSE
Emploi Type de Vétérinaire
profession Agriculteur
Soignant
Risques liés a Nombre moyen d'heures de travail
I'exercice d'une dans I'exploitation porcine par
profession semaine
Contact avec les excrétions du
patient
Aide au soin des plaies du patient
Voyage Risques liés aux Visites dans d'autres pays
voyages Soins de santé a |'étranger
Type d’hébergement (e.g.,
camping, maison, hotel, chez les
habitants)
Autre Lieu d'acquisition | Acquisition communautaire

ou d'apparition

Acquis avant |'admission

Apparition nosocomiale

Période
d'acquisition

Saison

Année de |'échantillon

Détails sur les
bactéries

Genes résistants

Informations sur les polymicrobes

Abréviations : BLSE, béta-lactamase a spectre étendu; USI, unité de soins intensifs
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Tableau 2 : Caractéristiques des articles inclus Tableau 3 : Description des résultats concernant les
entérobactéries productrices de béta-lactamase a
spectre étendu rapportés dans les articles inclus

Caractéristiques de I'étude

. . e . . . I H
Observation 378 99 Colonisation/portage et/ou détails de I'infection | d'articles®
o %
Expérimentation 3 1
Région du pays . .
J pay Bactériémie/infection du sang 75 20
. . , R
Reégion européenne 235 oa Infection des voies urinaires 52 14
Région du Pacifique occidental 78 20 Cultures non spécifiques (e.g., surveillance générale ou 49 13
Région des Amériques 60 16 enregistrements de bases de données)
Région de la Méditerranée orientale 8 2 Pyélonéphrite aigué > !
A Prostatite bactérienne aigué 2 1
Groupe d'age ——— - - - - —
- Bactériémie/infection du sang et infection des voies urinaires 1 1
Adultes/jeunes adultes 125 33 . - - - - .
Bactériémie/infection du sang, infection des voies urinaires 1 1
Enfants 40 I et infection associée a un cathéter
Nouveau-nés/nourrissons 19 5 Péritonite bactérienne spontanée 1 1
Plusieurs groupes d'age définis (e.g., enfants et 15 4 Infection des voies urinaires associée a un cathéter 1 1
adultes) Cystite compliquée 1 1
Personnes agées 14 4 Infection du pied 1 1
Non défini 168 44 Infections des voies génitales 1 1
Lieu ou les échantillons ont été obtenus® Péritonite 1 1
a Pneumoni 1 1
Hépital 328 86 eumonie
- B — Septicémie 1 1
Soins de santé non hospitaliers 27 — — -
3 Péritonite bactérienne spontanée 1 1
Communauté 22 - -
- Infection de la plaie sternale 1 1
Etablissements de soins en résidence 16 4 Infection des voies urinaires/pyélonéphrite aigué 1 1
B | ocion des voiesuinaies I
Non 363 95 Pneumonie acquise sous ventilation 1 1
Oui 18 5 Colonisation/portage 125 33
Méthode de collecte des données factorielles Gastro-intestinale (e.g., fécal, selles, rectal, périrectal) 110 29
Données secondaires (e.g., bases de données 201 53 Cultures non spécifiques (e.g., surveillance générale ou 5 1
dossiers médicaux) ! ! enregistrements de bases de données)
. . . - B Gastro-intestinale et nasale 2 1
Données primaires (e.g., questionnaire, entretien) 76 20
; ; - Gastro-intestinale et vaginale 2 1
Méthodes de collecte de données multiples 27 7 - - - -
(données primaires et secondaires) Gastro-intestinale, vaginale et nasopharyngée 1 1
Incertain 77 20 Gastro-intestinale, nasale et nombril 1 1
X X 5 5 Gastro-intestinale, nasale, oropharyngée et urinaire 1 1
- Gastro-intestinale, nasale et pharyngée 1 1
Enterobacteriaceae® 154 40
Peau 1 1
Escherichia coli 78 20 Urinaire 1 1
Klebsiella pneumoniae 42 " Colonisation/portage et/ou infection 51 13
Enterobacter cloacae 4 1 Colonisation/portage non spécifique et/ou infection non 38 10
Klebsiella spp. 2 1 spécifique
P rabili 5 ] Colonisation/portage urinaire et/ou infection des voies 6 1
roteus miraoilis urinaires
Providencia stuartii 1 1 Colonisation/portage gastro-intestinal et/ou infection non 5 1
Autre® 98 26| | spécifique
Abréviation : BLSE, béta-lactamase a spectre étendu Colonisation/portage et/ou infection respiratoire 1 1
2 Six articles multinationaux dans la région européenne Colonisation/ .. t/ou infection d . 1 1
> Onze articles échantillonnés dans plusieurs de ces différents contextes d'échantillonnage ° o'f“sat'on Portage L,mna,'re e ou Iinfection des voies
< Etudes évaluant les entérobactériacées, les entérobactérales ou les entérobactéries urinaires, cystite et pyélonéphrite
d Différentes combinaisons d’espéces bactériennes non décrites de maniére générale comme des N
entérobactéries (e.g., K. pneumoniae et E. coli, isolats bactériens/cultures bactériennes, bactéries Incertain 8
Gram négatifs) s
Isolement non spécifique 7
Isolement urinaire 1

2 Quatre articles comportaient deux évaluations des résultats concernant des entérobactéries
productrices de béta-lactamases a spectre étendu
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Figure 2 : Thémes des facteurs rapportés dans les
articles par échantillon d'étude pour la colonisation/
le portage et/ou l'infection par des entérobactéries?
productrices de béta-lactamases a spectre étendu

Abréviation : BLSE, béta-lactamase a spectre étendu
2 Le nombre d'articles correspondants est en corrélation avec la taille de la bulle
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Figure 3 : Facteurs signalés dans les articles par
I"étude évaluation de la colonisation/du portage ou
de l'infection pour la colonisation/le portage et/ou
I'infection par des entérobactéries® productrices de

2 Le nombre d'articles correspondants est en corrélation avec la taille de la bulle
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Abréviation : BLSE, béta-lactamase a spectre étendu

Tableau 4 : Comparaison des résultats entre les articles concernant la colonisation/le portage et/ou l'infection par
des entérobactéries productrices de béta-lactamases a spectre étendu dans les articles inclus

Résultat positif

Résultat négatif

Nombre d’articles®

(e.g., cas) (e.g., contrdles) — %
Culture d'entérobactéries positive aux BLSE négative pour la méme culture d’entérobactéries explicitement 171 45
BLSE (e.g., culture d'urine d’E. coli définie (e.g., culture d'urine d’E. coli non producteur de BLSE)®
producteurs de BLSE)
Colonisation/portage d’entérobactéries Négatif pour la méme colonisation/portage d’entérobactéries 119 31
productrices de BLSE positif (e.g., productrices de BLSE explicitement définie (e.g., négatif pour un
échantillon fécal d'E. coli producteur de échantillon fécal d'E. coli producteur de BLSE)°
BLSE)
Infection a entérobactéries productrice Négatif pour la méme infection a entérobactéries productrice de BLSE 34 9
de BLSE positive (e.g., IVU a E. coli explicitement définie (e.g., négatif pour une IVU a E. coli producteur de
producteur de BLSE) BLSE)¢
Colonisation, portage et/ou infection par | Négatif pour la méme colonisation/portage et/ou infection par des 32 8
des entérobactéries productrices de BLSE | entérobactéries productrices de BLSE explicitement définie (e.g., négatif
(e.g., colonisation, portage ou infection pour la colonisation/portage ou infection par des entérobactéries
par des entérobactéries productrices de productrices de BLSE)®
BLSE)
Culture d'entérobactéries positive BLSE négative pour une combinaison d’entérobactéries et 16 4
aux BLSE (e.g., culture d'urine d’entérobactéries non productrices de BLSE explicitement définies dans
d’entérobactéries productrices de BLSE) la méme culture (e.g., entérobactéries non productrices de BLSE et
culture d'urine d’entérobactéries non productrices de BLSE)f
Culture d'entérobactéries positive aux BLSE négative pour les bactéries qui n'ont pas été explicitement définies 7 2
BLSE (e.g., culture d'urine d’E. coli dans la méme culture (e.g., culture d'urine bactérienne non productrice
producteurs de BLSE) de BLSE)¢
Développement d'une infection a Positif pour la colonisation/le portage d’entérobactéries productrices de 6 2
entérobactéries productrice de BLSE BLSE
Entérobactéries productrices de CTX-M Entérobactéries produisant un génotype différent (e.g., entérobactéries 5 1
productrices de TEM ou de SHV)
Culture d'entérobactéries productrices de | Négatif aux BLSE avec une culture différente d'entérobactéries 5 1
BLSE positive (e.g., hémoculture positive a | ou de bactéries non entérobactériennes explicitement définies
E. coli producteur de BLSE) (e.g., hémoculture positive a K. pneumoniae ou a des especes de
Pseudomonas ne produisant pas de BLSE)
Positif a la culture d’entérobactéries Positif pour une culture d’entérobactéries productrices de BLSE acquise 2 1
productrices de BLSE acquises dans un dans un autre contexte spécifié (e.g., infection urinaire a E. coli acquise a
contexte spécifique (e.g., infection urinaire | I'hdpital)
a E. coli acquise dans la communauté)
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Tableau 4 : Comparaison des résultats entre les articles concernant la colonisation/le portage et/ou l'infection par
des entérobactéries productrices de béta-lactamases a spectre étendu dans les articles inclus (suité)

Résultat positif

Résultat négatif

Nombre d’articles?

(e.g., cas) (e.g., contrdles) A
Positif pour la colonisation/le portage Positif pour la colonisation/le portage d'entérobactéries productrices 2 1
d’entérobactéries productrices de BLSE de BLSE en association avec une infection non causée par des
en combinaison avec une infection a entérobactéries productrices de BLSE
entérobactéries productrices de BLSE
Culture d'entérobactéries positive aux Entérobactéries positives aux BLSE provenant d’'une culture différente 1 1
BLSE (e.g., urine avec E. coli producteurs | (e.g. sang avec d'E. coli producteurs de BLSE)
de BLSE)
Culture d'entérobactéries productrices de | La méme culture avec toute autre bactérie que la souche 1 1
BLSE (e.g., hémoculture positive a E. coli d’entérobactéries positive aux BLSE comparée (i.e., les cultures peuvent
producteur de BLSE) étre négatives ou positives pour toute bactérie de I'hémoculture, a

I'exception d'E. coli productrice de BLSE)

Abréviations : BLSE, béta-lactamase a spectre étendu; E. coli, Escherichia coli; IVU, infection des voies urinaires

2 Vingt articles ont fourni deux comparaisons

b Les groupes de contréle n'étaient pas producteurs de BLSE, mais peuvent présenter d'autres profils de résistance-susceptibilité
¢ Les groupes de contrdle étaient négatifs pour la méme colonisation/portage d’entérobactéries productrices de BLSE; cependant, les groupes de contréle étaient positifs ou négatifs pour la présence

d'autres cultures d’entérobactéries ou d'entérobactéries non productrices

9 Les groupes de contréle étaient négatifs pour la méme infection a entérobactéries productrices de BLSE; cependant, les contréles étaient positifs ou négatifs pour la présence d'autres cultures

d’entérobactéries ou de non-entérobactéries

¢ Les groupes de contréle étaient négatifs pour la méme colonisation/portage et/ou infection par des entérobactéries productrices de BLSE. Toutefois, la présence d'autres cultures d’entérobactéries

ou de cultures de non-entérobactéries n'a pas été explicitement signalée

fLe groupe de contréle a explicitement déclaré des entérobactéries en combinaison avec des familles autres que les entérobactéries (e.g., E. coli, des espéces de Klebsiella et des espéces de

Pseudomonas)

9 Le groupe de contréle n'a pas explicitement rapporté les espéces bactériennes dans |'étude; par conséquent, il n’est pas clair si le groupe de contréle incluait uniquement des cultures

d’entérobactéries ou si des cultures d'espéces autres que les entérobactéries étaient incluses

Discussion

Dans le cadre de cette analyse, nous avons identifié

381 articles faisant état de facteurs relatifs aux entérobactéries
productrices de BLSE. La plupart des articles inclus ont été
publiés au cours des dix derniéres années, ce qui correspond
probablement a |'urgence de comprendre les taux croissants
d’acquisition par I'homme d’entérobactéries productrices

de BLSE et a la croissance exponentielle des publications
scientifiques en général (8,37-39). Il convient de noter que

la plupart des articles ont mis I'accent sur les facteurs liés a
I'utilisation d'antimicrobiens, aux comorbidités/symptomes, a

la démographie et aux soins de santé, et que seule une petite
partie des articles ciblés ont fait état de facteurs associés au
contact avec les animaux, a la communauté, a I'alimentation et
a la consommation; principalement liés a la colonisation et au
portage d’entérobactéries productrices de BLSE. Bien qu'il y
ait eu moins d'articles sur ces themes, ils peuvent fournir des
informations importantes, car des articles antérieurs ont suggéré
que le contact avec les animaux, la consommation d'aliments et
la transmission domestique ou communautaire peuvent jouer un
role dans I'exposition aux entérobactéries productrices de BLSE
(11,17,40-42). Il n’est pas certain que les facteurs individuels

les plus fréquemment mentionnés dans ces articles étaient en
fait plus souvent associés aux entérobactéries productrices de
BLSE (i.e., qu'ils présentaient des mesures d'association plus
importantes), qu'ils avaient été évalués et mentionnés plus
fréguemment que d'autres, ou que les études évaluant ces
facteurs bénéficiaient d'un financement plus important.

Le cadre de cette étude peut expliquer le plus grand nombre
d’articles sur |'utilisation des antimicrobiens, les comorbidités/
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symptomes, la démographie et les facteurs liés aux soins

de santé. La plupart des articles ont été rédigés en milieu
hospitalier et plus de la moitié d’entre eux ont utilisé des sources
d’information secondaires (e.g., des dossiers médicaux ou des
bases de données). Cette combinaison de paramétres et de
sources peut avoir été choisie en raison de la relative facilité
d’accés aux données. Les facteurs associés aux infections
résistantes dans les hopitaux sont des préoccupations majeures
et constituent donc un domaine de recherche important. Bien
que certains facteurs rapportés en milieu hospitalier puissent
étre liés a ceux du milieu communautaire (e.g., la prise de
médicaments), les facteurs rapportés en milieu hospitalier
peuvent ne pas étre représentatifs des facteurs du milieu
communautaire (e.g., les populations, les comorbidités, les
activités variées). Les résultats des études menées en milieu
hospitalier ne sont donc pas généralisables a d'autres contextes.

Cette analyse a permis d'identifier les études dont les sujets
provenaient de pays ayant un indice de développement humain
trés élevé (33), car nous nous intéressions a des facteurs
pertinents pour le contexte canadien. La plupart des études
ont été menées dans la région européenne (n = 235), suivie

par le Pacifique occidental (n = 78), les Amériques (n = 60) et

la Méditerranée orientale (n = 8). Seules sept études ont été
réalisées au Canada; cependant, un grand nombre de documents
ont été recueillis et peuvent étre utilisés pour comprendre les
connaissances actuelles sur les facteurs associés a I'acquisition
d’entérobactéries productrices de BLSE dans des populations
similaires. Bien que ces pays présentent des similitudes, les
différences de politiques et de pratiques peuvent limiter la
généralisation des données propres au Canada.




Plusieurs articles ont fait état de facteurs similaires pour les
infections a entérobactéries, indépendamment de leur statut

en matiere de RAM, y compris les comorbidités, les données
démographiques et les soins de santé (43-45). Les facteurs
associés a la colonisation ou a l'infection par des entérobactéries
productrices de BLSE peuvent étre liés a des caractéristiques
bactériennes plutdt qu’a une distinction entre bactéries sensibles
et résistantes, ce qui est important, car les interventions qui
ciblent I'agent pathogene, indépendamment de la résistance,
sont probablement efficaces pour réduire a la fois les souches
résistantes et les souches sensibles. Cela souligne I'importance
du choix du comparateur (groupe de contréle) approprié pour

la question de recherche envisagée et |'interprétation des
résultats. De nombreux comparateurs de résultats différents

ont été identifiés dans notre étude. Chaque combinaison

de comparaisons fournit des informations différentes qui
contribuent a une meilleure compréhension globale des facteurs
associés aux entérobactéries productrices de BLSE.

Cet article présente |'étendue des facteurs associés aux
entérobactéries productrices de BLSE rapportés dans la
littérature. De nombreuses références font souvent état de
facteurs démographiques (e.g., I'dge et I'appartenance ethnique)
et de groupes susceptibles d’étre particulierement vulnérables.
Bien que ces facteurs ne puissent étre modifiés, ils peuvent étre
utilisés pour identifier les groupes particulierement vulnérables
pour lesquels des interventions peuvent étre ciblées. D'autres
articles font état de facteurs modifiables (e.g., I'alimentation,
les voyages, I'utilisation d’antimicrobiens), qui peuvent étre
ciblés en tant qu’interventions et potentiellement mis en ceuvre
immédiatement (e.g., les interventions liées a |'alimentation),
en notant les dépendances de faisabilité et de colt, tandis

que d'autres peuvent nécessiter des solutions plus graduelles
et a plusieurs volets (e.g., la réduction des comorbidités). Il

est nécessaire d'adopter une approche multidisciplinaire pour
aborder les stratégies réalisables de promotion de la santé et la
nature complexe de la résistance aux antimicrobiens, dont les
facteurs sont multiples.

Des travaux sont en cours pour mieux décrire les facteurs
identifiés dans ces articles. Cela permettra de connaitre le
nombre de facteurs rapportés par étude et les données
quantitatives rapportées pour ces facteurs (i.e., la force et la
direction de I'association entre le facteur et les entérobactéries
productrices de BLSE). En outre, les facteurs de cette étude
seront utilisés pour alimenter des modeéles dans le cadre du
projet iIAM.AMR (15,28) afin d’améliorer notre compréhension
des voies d’exposition humaine aux entérobactéries productrices
de BLSE. Ces informations permettront de déterminer les
caractéristiques humaines, les comportements et les actions

qui ont un impact sur la probabilité d'étre colonisé ou infecté
par des entérobactéries productrices de BLSE et d'identifier les
facteurs a prendre en compte en priorité dans les interventions.
Ces informations seront précieuses pour comprendre comment
conseiller les Canadiens sur la maniére de réduire leur probabilité
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de contracter des bactéries résistantes et de réduire les effets
négatifs sur la santé associés a l'infection.

Limites

Les articles ont été identifiés a partir de bases de données en
ligne sélectionnées, en omettant les recherches issues de la
littérature grise. Cela peut avoir introduit un biais de publication,
car les résultats qui n'ont pas été diffusés dans des publications
évaluées par des pairs n‘ont pas été examinés en vue de

leur inclusion (e.g., les théses et dissertations, les rapports
gouvernementaux) et les articles avec des résultats nuls, négatifs
ou non concluants sont moins susceptibles d'étre publiés (46). Le
biais linguistique a été pris en compte, car I'examen a été limité
aux articles rédigés en anglais; cependant, |'impact de ce biais
est probablement négligeable, car environ 98 % des publications
scientifiques sont rédigées en anglais (47,48).

L'extraction des données par un seul examinateur a également
été limitée en raison du manque de ressources. L'extraction des
données de I"étude par plusieurs personnes réduit les erreurs et
les biais de classification (49). Afin d'atténuer ces types d'erreurs
et d'identifier les erreurs d’extraction des données, les auteurs
ont participé a la fois a I"élaboration de la collecte des données
et a I'analyse.

Enfin, le regroupement des facteurs par themes a évolué au
cours de |'extraction des données. Il a été difficile de regrouper
les facteurs par thémes en raison des différences de terminologie
utilisée, des populations étudiées et des définitions appliquées.
La combinaison de données provenant de différentes études
s'est avérée difficile en raison de I'hétérogénéité des données
de I'étude (e.g., la méme variable mesurée sur des échelles
différentes, des données manquantes) (50). Les termes, y
compris le portage et la colonisation, n'ont pas été normalisés
dans les études et ont été utilisés de maniere interchangeable;
par conséquent, certaines données ont dii étre combinées
(e.g., colonisation et/ou portage) ou consignées comme « peu
claires ».

Conclusion

Cette revue a synthétisé les preuves d’une large collection
d‘articles rapportant les facteurs associés a la colonisation,

au portage et/ou aux infections par les entérobactéries
productrices de BLSE chez les humains dans les pays a indice du
développement humain trés élevé. Les facteurs ont été rapportés
dans de nombreux contextes, groupes d'age et organismes
différents, et en utilisant différents groupes de comparaison des
résultats. Cette variabilité entre les études a mis en évidence

la nécessité d'une présentation transparente ou, si possible,
harmonisée des méthodes afin de permettre des interprétations
et des comparaisons appropriées entre les facteurs présentés.
Dans I'ensemble, les études réalisées en milieu hospitalier ont
prédominé et les facteurs les plus fréquemment cités sont
I'utilisation d'antimicrobiens, les comorbidités/symptomes, les
données démographiques et les soins de santé. Les articles
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faisant état de contacts avec des animaux, de consommation/
pratiques alimentaires et d'activités au sein de la communauté
n'étaient pas aussi nombreux et, par conséquent, peu
d'informations ont été décelées sur ces facteurs. Il est nécessaire
de réaliser davantage d'études sur les facteurs associés aux
entérobactéries productrices de BLSE dans la communauté, qui
ont été établies comme préoccupantes (6,8).

Cette étude de la portée a synthétisé les connaissances sur

les sources et les activités potentielles qui affectent le risque
d’exposition humaine aux entérobactéries productrices de BLSE.
Les thémes factoriels décelés couvrent les contextes humain,
animal et environnemental, et les contextes soutiennent la
nécessité d'une diversité de perspectives et d'une approche
multisectorielle de la résistance aux antimicrobiens. Les résultats
de cet article permettront d’orienter les recommandations
visant a réduire le risque de contracter des entérobactéries
productrices de BLSE pour les Canadiens, ainsi que pour d'autres
pays similaires, tout en tenant compte des nombreuses sources
d’exposition dans divers contextes. Ces résultats permettront
également d’orienter les recherches futures sur des activités et
dans des contextes qui n'ont pas encore été étudiés.
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Caractéristiques associées au dépistage du
SRAS-CoV-2, a l'infection et au taux de
vaccination chez les travailleurs essentiels non

soignants a Montréal, 2021

Chelsea Caya'?, Dick Menzies**>, Jesse Papenburg'#4’, Cedric Yansouni'?’#, Jonathon Campbell347*

Résumeé

Contexte : Les taux d'infection par le SRAS-CoV-2 ont été plus élevés chez les travailleurs
essentiels non soignants que chez les travailleurs non essentiels.

Objectif : Déterminer les caractéristiques associées au dépistage du SRAS-CoV-2, a l'infection
et au taux de vaccination chez les travailleurs essentiels non soignants a Montréal, au Québec.

Méthodes : Analyse secondaire et transversale des données recueillies aupres de participants
recrutés de maniére prospective dans le cadre de deux études d’'observation (premiére étude,
étude de dépistage sur site, janvier a mars 2021; deuxieme étude, étude d'autodépistage,
juillet a octobre 2021) portant sur des travailleurs essentiels non soignants en 2021. La
régression logistique avec des modeéles linéaires mixtes généralisés a été utilisée pour explorer
les caractéristiques associées a nos résultats (tests antérieurs de dépistage du SRAS-CoV-2,
exposition et vaccination).

Résultats : Au total, 2 755 participants ont été inclus (premiere étude, étude de dépistage sur
site, n = 2 128; deuxieme étude, étude d'autodépistage, n = 627). Une plus grande proportion
de participants s'est identifiée comme étant de sexe masculin (n = 1 601; 58 %), non Blanc

(n = 1527; 55 %) et travaillant dans le secteur manufacturier ou de |'approvisionnement
(n=1706; 62 %). Par rapport a |'étude de dépistage sur site, les participants a la deuxieme
étude d'autodépistage étaient plus susceptibles d'avoir déja subi un test de dépistage du
SRAS-CoV-2 (78 % vs 46 %; RCa 4,1, IC a 95 % : 3,2-5,2) et d'avoir recu un résultat positif a

un test de dépistage avant l'inscription a I'étude (6,2 % vs 4,3 %; RCa 1,7, IC a 95 % : 1,1-2,6).
Les personnes ayant déclaré avoir été récemment exposées au SRAS-CoV-2 étaient plus
susceptibles d'avoir déja subi un test de dépistage du SRAS-CoV-2 (RCa 4,0, IC a 95 % :
3,0-5,4), alors que I'age plus avancé (RCa 0,98, IC a 95 % : 0,98-0,99 par augmentation d'un
an) et le fait d'étre un homme (RCa 0,6, IC a 95 % : 0,5-0,7) étaient associés a une probabilité
plus faible d'avoir déja subi un test de dépistage. Les résultats étaient semblables dans les
analyses regroupées. Les participants issus d'entreprises comptant plus de 50 employés étaient
plus susceptibles d"avoir recu un vaccin contre le SRAS-CoV-2 (91 % vs 80 %; RCa 2,6, IC a

95 % : 1,4-4,8).

Conclusion : La prise en compte des caractéristiques individuelles et professionnelles associées
aux programmes de dépistage et de vaccination contre le SRAS-CoV-2 pourrait améliorer
I"équité, I'adoption et I'incidence.
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Introduction

La transmission du SRAS-CoV-2 se poursuit a I'échelle

mondiale (1). Certaines populations ont été touchées
différemment par le SRAS-CoV-2, comme les minorités visibles et
les personnes occupant des emplois considérés comme « a haut
risque » (2). Notamment, les travailleurs essentiels non soignants
sur site ont connu des taux d'infection par le SRAS-CoV-2 plus
élevés que les travailleurs non essentiels et a domicile (3-6). A
Montréal, au Canada, les lieux de travail essentiels ne relevant
pas du secteur de la santé ont été le plus souvent impliqués dans
les éclosions importantes (7).

En 2021, nous avons mené deux études auprés de travailleurs
essentiels non soignants a Montréal, au Canada. Dans la
premiére étude, nous avons visité des entreprises afin d'évaluer
I'échantillonnage sur place pour le dépistage du SRAS-CoV-2
entre janvier et mars 2021 (8), une période marquée par
d'importantes mesures de santé publique visant a freiner la
transmission du SRAS-CoV-2 et précédant la large disponibilité
des vaccins contre ce virus. Dans la seconde étude, nous avons
évalué |'autodépistage du SRAS-CoV-2 a |'aide de tests de
diagnostic rapide dans des entreprises semblables, de juillet a
octobre 2021 (9), une période ou les mesures de santé publique
en vigueur étaient minimes et ou tous les adultes étaient
admissibles a la vaccination contre le SRAS-CoV-2 (10). Ces
études, menées aupres de populations semblables pendant des
périodes oU les mesures de santé publique et la disponibilité des
vaccins étaient différentes, permettent de mieux comprendre
les caractéristiques associées au dépistage et a |'infection par le
SRAS-CoV-2, au taux de vaccination et aux comportements de la
population.

L'objectif de cette étude était d'exploiter les données recueillies
dans le cadre de deux études prospectives auprés de personnes
travaillant dans des entreprises non liées au secteur de la santé
a Montréal en 2021, afin d’effectuer des analyses descriptives et
exploratoires visant a déterminer les caractéristiques associées
au dépistage et a l'infection par le SRAS-CoV-2, au taux de
vaccination et aux comportements de la population (e.g., les
voyages a |'extérieur de Montréal et de la province de Québec).

Méthodes

Conception de |'étude, participants et
procédures

Nous avons procédé a une analyse secondaire des données
recueillies auprés de participants recrutés de maniere
prospective dans le cadre de deux études. La premiére (ci-apres,
I'« étude de dépistage sur site ») était une étude prospective et
transversale qui s’est déroulée du 27 janvier au 12 mars 2021,

et la seconde (ci-apres, I'« étude d'autodépistage ») était

une étude prospective et transversale qui s’est déroulée du
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7 juillet au 8 octobre 2021. Des questionnaires identiques ont
été utilisés dans les deux études, a I'exception de questions
supplémentaires relatives a la vaccination dans |'étude
d'autodépistage (appendice 1, matériel supplémentaire). Des
descriptions détaillées des différentes études sont disponibles
ailleurs (8,9).

Etude de dépistage sur site

Dans le cadre de cette étude, des entreprises employant des
travailleurs essentiels non soignants situées principalement
dans I'arrondissement de Montréal-Nord ont été contactées.
Les entreprises pouvaient étre de toute taille et les employés
admissibles avaient 18 ans et plus, ne présentaient aucun
symptdme et n'avaient pas recu de résultat positif a un test
de dépistage au SRAS-CoV-2 au cours des quatre semaines
précédentes. Notre équipe d’étude s’est rendue dans les
entreprises participantes afin de recueillir des échantillons de
gargarisme salin pour le dépistage du SRAS-CoV-2 aupres des
employés consentants présents le jour de notre visite.

Etude d'autodépistage

Dans le cadre de cette étude, les entreprises de la région
métropolitaine de Montréal employant des travailleurs essentiels
non soignants et identifiées par la santé publique de Montréal
comme ayant signalé au moins deux cas de SRAS-CoV-2 au cours
des 14 derniers jours ont été contactées. L'admissibilité des
participants était identique a celle de |'étude de dépistage sur
site. Par contre, nous avons accordé la priorité aux entreprises
de plus de 50 employés. Dans les entreprises participantes,

les employés consentants présents le jour de notre visite ont
effectué un test de détection rapide de |'antigéne du
SRAS-CoV-2 (dispositif de test rapide de I'antigene COVID-19
Panbio™; Laboratoires Abbott) sous la supervision de I'équipe
de I'étude.

Mesures de santé publique et disponibilité des
vaccins a Montréal en 2021

Les mesures de santé publique et la disponibilité des vaccins
différaient entre les études incluses, I'étude de dépistage sur site
présentant des mesures et des restrictions de voyage au Québec
et au Canada tres strictes, comparativement aux mesures et
restrictions de voyage interprovincial en vigueur pendant la
période de |'étude d'autodépistage.

Au Québec, un couvre-feu au niveau de la province de 20 h a

5 h a été instauré le 9 janvier 2021, jusqu’au 28 mai 2021 (11,12),
soit pendant toute la période de I'étude de dépistage sur site.
En ce qui concerne les restrictions de voyage, les voyages non
essentiels ont été déconseillés jusqu’au 28 mai 2021, alors que
la frontiere entre I'Ontario et le Québec a été fermée pour

les voyages non essentiels du 19 avril au 16 juin 2021 (13,14).
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Les mesures de santé publique comprenaient également la
fermeture de tous les commerces non essentiels a Montréal du
25 décembre 2020 au 8 février 2021 (15,16). Progressivement et
jusqu'au 28 juin 2021, la plupart des mesures de santé publique
ont été assouplies. Les limites de rassemblement et de capacité
sont toutefois restées en place (17) et ont été relevées le

1er ao(t 2021. Aucune mesure de santé publique supplémentaire
n'a été imposée jusqu’au 16 décembre 2021 en raison du variant
Omicron (18,19).

Le déploiement des vaccins contre le SRAS-CoV-2 a Montréal
a commencé le 1°" mars et, le 14 mai 2021, tous les adultes
du Québec pouvaient recevoir un tel vaccin, soit environ

10 semaines avant le début de |'étude de dépistage (10,20).

Analyses statistiques

Nous avons effectué des analyses descriptives en utilisant les
médianes et les écarts interquartiles (El) pour les données
continues et les proportions pour les données catégorielles,
pour les caractéristiques individuelles et professionnelles de la
population totale, ainsi que pour chaque population étudiée
séparément. Les caractéristiques des deux populations étudiées
ont été comparées a |'aide de tests statistiques appropriés (tests
de Kruskal-Wallis pour les variables continues et tests du khi
carré ou tests exacts de Fisher pour les variables catégorielles).

Les caractéristiques individuelles évaluées comprenaient
I'age (continu), le sexe (masculin, féminin), I'appartenance
ethnique déclarée (Blanc, non Blanc), le revenu du ménage
basé sur la région de tri d’acheminement (quintile de revenu
pour les 60 % les plus élevés, et les 40 % les plus bas), la
présence déclarée d'un probléme de santé (oui, non) et les
antécédents de tabagisme déclarés (jamais, fumeur ou ancien
fumeur). Les caractéristiques des entreprises comprenaient

le secteur (manufacture/approvisionnement, commerce de
détail/clientele, bureau, garderie) et la taille de I'entreprise
(50 employés ou moins, plus de 50 employés). Les questionnaires
et I'harmonisation des données entre les études sont décrits
a l'appendice 2, matériel supplémentaire, tableaux S1 a3 S2,
respectivement.

Nous avons évalué cing résultats : 1) réception d’un test de
dépistage du SRAS-CoV-2 avant l'inscription a I'étude; 2) résultat
positif au test de dépistage du SRAS-CoV-2 plus de quatre
semaines avant |'inscription a I'étude; 3) voyage autodéclaré

a I'extérieur de la région de Montréal ou du Québec au cours
des 14 jours précédents; 4) exposition connue au SRAS-CoV-2,
a I'exclusion de I"exposition sur le lieu de travail, au cours des
14 jours précédents; et 5) réception d’au moins une dose de
vaccin contre le SRAS-CoV-2. Chaque résultat a été évalué
dans la population regroupée de I'étude, a I'exception de la
vaccination contre le SRAS-CoV-2, qui n’était disponible que
dans I'étude d'autodépistage.
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Nous avons effectué une régression logistique avec des modeles
linéaires mixtes généralisés pour estimer le rapport de cotes
ajusté (RCa) et l'intervalle de confiance (IC) a 95 % pour chaque
résultat, le secteur d'activité étant traité comme une interception
aléatoire. Les modéles comprenaient des a priori peu informatifs
pour traiter la séparation quasi compléte de certains effets

fixes observée dans des études antérieures (8). Les modéles

ont été ajustés en fonction des caractéristiques des individus

et des entreprises, ainsi que de I'étude (pour déterminer les
différences de risque entre les études), le cas échéant. Les
facteurs de confusion pris en compte comprenaient I'age, le
sexe, le tabagisme, d'autres facteurs de santé, |'origine ethnique,
le revenu basé sur la région de tri d’acheminement, les voyages
récents hors du Québec, I'exposition a une personne positive

au SRAS-CoV-2 et la taille de I'entreprise. Nous avons répété
toutes les analyses regroupées en fonction de I'étude, du sexe,
de |'origine ethnique, du revenu et du secteur d’activité. Si les
directions de I'effet pour les caractéristiques évaluées différaient
de maniére importante, nous avons évalué la modification

de |'effet a I'aide de tests du rapport de vraisemblance des
modeles avec ou sans parameétres d'interaction. Les données
ont été analysées a I'aide de R (version 4.2.2) en utilisant les
paquets de base ou les paquets blme (version 1.0-5) et BhnGLM
(version 1.1.0).

Approbation éthique

Les études originales ont été approuvées par le Comité
d’'éthique de la recherche de I'Institut de recherche du Centre
universitaire de santé McGill (2021-7057 et MP-37-2022-7762),
tout comme la présente étude (2023-9046). En raison de la
nature de |'analyse secondaire des données pour la présente
étude, une renonciation au consentement éclairé a été obtenue.

Résultats

Au total, 2 775 participants ont rempli un questionnaire entre
les deux études (étude de dépistage sur site, n = 2 128; étude
d'autodépistage, n = 647), dont 2 755 ont été inclus dans cette
analyse (figure 1). Les 20 exclusions concernaient toutes |'étude
d’autodépistage.

Figure 1 : Nombre de participants inscrits dans les
études originales qui ont été inclus dans la présente
analyse (n = 2 755)

2128 participants inscrits a I'étude
de dépistage sur site

647 participants inscrits &
I'étude d‘autodépistage

20 participants exclus
13 dont I'age, le sexe et le secteur d'activité étaient manquants
4 dont le sexe uniquement était manquant
1 dont I'age uniquement était manquant
1 dont le secteur d'activité uniquement était manquant
1 dont I'age et le sexe étaient manquants

2128 participants  I'étude de dépistage sur site | | 627 participants  I'étude d'autodépistage
inclus dans la présente étude inclus dans la présente étude

[2.755 participants au total inclus dans la présente étude |
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participants en termes de secteur d'activité et de taille de
I'entreprise, de sexe, d'appartenance ethnique déclarée et de
présence de problémes de santé varient de maniere importante
(p < 0,05) d'une étude a |'autre (tableau 1). Les caractéristiques
désagrégées des participants concernant |'origine ethnique,

le revenu et le secteur d'activité se trouvent a I'appendice 2,
tableau S1.

L'age médian des participants était de 48 ans (El : 37-57),

1 154 (42 %) étaient des femmes, 1 527 (55 %) s’identifiaient
comme non-Blancs et beaucoup (n = 1 704; 62 %) vivaient
dans des régions ou les revenus des ménages se situaient
dans les deux quintiles les plus bas. La plupart des participants
(n=1706; 62 %) travaillaient dans le secteur manufacturier/
approvisionnement et dans des entreprises de plus de

50 employés (n = 1 755; 64 %). Les caractéristiques des

Tableau 1 : Caractéristiques des participants inclus, pour chaque étude et au total

Nombre et
pourcentage total
de participants

N =2 755

Nombre et pourcentage | Nombre et pourcentage
de participants a I'étude | de participants a |I'étude
de dépistage sur site d'autodépistage

N=2128 N = 627

Caractéristiques

Age, médiane (El), années

Secteur d'activité

48 (El : 37-57)

48 (El : 34-57)

48 (El : 37-57)

Facteur de santé

Manufacture/approvisionnement 1408 (66,2) 298 (47,5) 1706 (61,9)

Commerce de détail/service a la clientéle 426 (20,0) 90 (14,3) 516 (18,7) < 0,001
Bureau 181 (8,5) 239 (38,1) 420 (15,2)

Garde d'enfants 113 (5,3) 0 (0) 113 (4,1)

Taille de I'entreprise

1 a 50 employés 895 (42,1) 105 (16,7) 1000 (36,3) < 0,001
Plus de 50 employés 1233 (57,9) 522 (83,2) 1755 (63,7)

Homme 1320 (62,0) 281 (44,8) 1601 (58,1) < 0,001
Femme 808 (38,0) 346 (55,2) 1154 (41,9)

Ethnicité

Blanc 926 (43,5) 302 (48,2) 1228 (44,6) 0,041
Non-Blanc 1202 (56,5) 325(51,8) 1527 (55,4)

Revenu

Les 60 % les plus élevés 797 (37,4) 254 (40,5) 1051 (38,1) 0.181
Les 40 % les plus bas 1331 (62,5) 373(59,5) 1704 (61,8)

Non 1681 (79,0) 457 (72,9) 2138 (77,6) 0.0015
Oui 447 (21,0) 170 (27,1) 617 (22,4)
Jamais fumé 1668 (78,4) 484 (77,2) 2152 (78,1) 0.563
Fumeur/ancien fumeur 460 (21,6) 143 (22,8) 603 (21,9)

Voyages récents hors du Québec?

Voyages récents a |'extérieur de Montréal®
Oui 50(2,3) 111(17,7) 161 (5,8)

< 0,001
Non/non signalé 2078 (97,6) 516 (82,3) 2594 (94,1)

Oui 8(0,4) 15(2,4) 23(0,8) 0.001
< 1
Non/non signalé 2120 (99,6) 612 (97,6) 2732(99,2)
Contact avec une personne positive a la COVID-19 en dehors du lieu de travail?
Non 1878 (88,2) 555 (88,5) 2433 (88,3)
Oui, précédemment
(il'y a plus de 14 jours) 222(10,4) 38(6.1) 260 (9.4) < 0,001
Oui, occasionnel récent
(dans les 14 jours) 28(1.3) 34(5.4) 62(2.2)
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Tableau 1 : Caractéristiques des participants inclus, pour chaque étude et au total (suité)

Nombre et pourcentage | Nombre et pourcentage Nombre et
.. de participants a I'étude | de participants a I'étude | pourcentage total
Caractéristiques de dépistage sur site d’'autodépistage de participants Valeur p
N=2128 N = 627 N =2 755
Test antérieur de dépistage du SRAS-CoV-2
Non 1155 (54,3) 138 (22,0) 1293 (46,9)
< 0,001
Oui 973 (45,7) 489 (78,0) 1462 (53,1)
Résultat négatif 882 (41,4) 450 (71,8) 1332 (48,3) 0.438
Résultat positif 91 (4,3) 39 (6,2) 130 (4,7) '
Vaccination contre le SRAS-CoV-2°
Non s.0. 68 (10,8) S.0.
S.0.
Oui s.0. 559 (89,1) s.0.
Une dose s.0. 166 (26,5) s.0.
S.0.
Deux doses s.0. 393 (62,7) s.0.

Abréviations : El, écart interquartile; s.o., sans objet
2 Un voyage récent, c'est-a-dire survenu au cours des 14 derniers jours

© Renseignements sur la vaccination disponibles uniquement pour les participants a I'étude d'autodépistage
Remarque : Les valeurs p bilatérales sont calculées & |'aide du test exact de Fisher ou du test du khi carré, selon le cas, pour les données catégorielles, et du test de Wilcoxon ou de Kruskal-Wallis pour

les données continues

Les participants de |'étude d'autodépistage présentaient une
probabilité considérablement plus élevée d'avoir déja recu

un test de dépistage pour le SRAS-CoV-2 par rapport aux
participants de I'étude de dépistage sur site (78 % vs 46 %;

RCa 4,1,1C a 95 % : 3,2-5,2) (tableau 2). De plus, les participants
ayant été récemment exposés au SRAS-CoV-2 avaient une
probabilité plus élevée d'avoir déja subi un test de dépistage du
SRAS-CoV-2 que ceux qui n'avaient pas été récemment exposés
(78 % vs 50 %; RCa 4,0, IC a 95 % : 3,0-5,4). L'age plus avancé

Tableau 2 : Résultats de la régression logistique pour les
caractéristiques associées au dépistage du SRAS-CoV-2
avant l'inscription a I'étude

Nombre et
pourcentage de
participants ayant

RCa

Caractéristiques (IC a 95 %)°

déja subi un test de
dépistage du
SRAS-CoV-2 (n/N)

Age (par augmentation

d’un an) 0,98 (0,98-0,99)

S.0.

Sexe

Femme 708/1 154 (61,3) Réf.
Homme 754/1 601 (47,1) | 0,62 (0,52-0,73)
Blanc 632/1 228 (51,5) Réf.
Non-Blanc 830/1 527 (54,3) | 1,13 (0,94-1,36)

Réf.
1,02 (0,86-1,21)

554/1 051 (52,7)
908/1 704 (53,3)

Les 60 % les plus élevés

Les 40 % les plus bas

Facteur de santé
1138/2 138 (53,2)
324/617 (52,5)

Réf.
0,98 (0,80-1,21)

Aucun déclaré

Au moins un déclaré

Antécédents de tabagisme
Réf.
1,11 (0,90-1,36)

Jamais fumé 1146/2 152 (53,2)

316/603 (52,4)
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(RCa 0,98, IC a 95 % : 0,98-0,99 par augmentation d'un an) et

le fait d’étre un homme (RCa 0,6, IC a 95 % : 0,5-0,7) étaient
associés a des probabilités plus faibles. Ces résultats concernant
I'association entre le sexe et le dépistage du SRAS-CoV-2 étaient
largement cohérents dans |'analyse regroupée (appendice 2,
tableaux S2 3 S6). Toutefois, nous avons noté une modification
significative de |'effet du sexe en fonction de I'ethnicité, de
I'étude et du secteur d'activité.

Tableau 2 : Résultats de la régression logistique pour les
caractéristiques associées au dépistage du SRAS-CoV-2
avant l'inscription a I'étude (suité)

Nombre et
pourcentage de
participants ayant
déja subi un test de
dépistage du
SRAS-CoV-2 (n/N)

RCa
(IC a 95 %)?

Caractéristiques

Voyage récent®
1347/2 590 (52,0)
115/165 (69,7)

Réf.
1,15(0,78-1,69)

Aucun déclaré

Voyage déclaré

Tout contact

1209/2 433 (49,7)
253/322 (78,6)

Réf.
4,01 (3,01-5,35)

Aucun déclaré

Contact déclaré

Taille de I'entreprise
478/1 000 (47,8)
984/1 755 (56,1)

Réf.
1,00 (0,82-1,22)

1 a 50 employés

Plus de 50 employés
Etude

Etude de dépistage sur site
(janvier a mars 2021)

973/2 128 (45,7) Réf.

Etude d'autodépistage
(juillet a octobre 2021)

Abréviations : IC, intervalle de confiance; RCa, rapport de cotes ajusté; Réf., catégorie de
référence; s.o., sans objet

2 Secteur d'activité inclus comme interception aléatoire dans le modeéle

b Un voyage récent, c’est-a-dire survenu au cours des 14 derniers jours

489/627 (78,0) | 4,10 (3,24-5,19)




De méme, les participants a |I'étude d'autodépistage avaient

une probabilité plus élevée de recevoir un résultat positif au
SRAS-CoV-2 plus de quatre semaines avant l'inscription a |'étude
(6,2% vs 4,3 %; RCa 1,7,1Ca 95 % :1,1-2,6) par rapport a ceux
de |'étude de dépistage sur site (tableau 3). Il n'y a aucune
donnée probante (p = 0,75) de modification de |'effet par
secteur d'activité (appendice 2, tableau S6). Nous avons constaté
que les participants ayant déclaré avoir été récemment exposés
au SRAS-CoV-2 présentaient également un risque plus élevé

Tableau 3 : Régression logistique des caractéristiques
associées a un résultat positif pour le SRAS-CoV-2 plus
de quatre semaines avant l'inscription a I'étude

Nombre et pourcentage
de participants ayant
recu un résultat positif

RCa

au SRAS-CoV-2 plus de (IC 2 95 %)

quatre semaines avant
I'inscription a I'étude
(n/N)

Caractéristiques

Age (par

augmentation d'un an) s.o.| 0,98 (0,97-1,00)

Femme 55/1 154 (4,8) Réf.
Homme 75/1 601 (4,7) | 1,14 (0,77-1,70)

52/1 228 (4,2) Réf.
78/1 527 (5,1) | 1,25(0,82-1,88)

Blanc

Non-Blanc

Revenu

Les 60 % les plus

T 46/1 051 (4,4) Réf.
élevés
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(RCa 3,9, IC a 95 % : 2,6-5,7) de recevoir un résultat positif.
Toutefois, en limitant cette analyse aux personnes ayant déja

recu un test de dépistage, aucune différence n'a été soulevée

entre les études en ce qui concerne la probabilité d'avoir déja
recu un résultat positif pour le SRAS-CoV-2 (appendice 2,
tableau S7). Les analyses limitées aux hommes (appendice 2,

tableau S2) et celles réparties selon le revenu présentaient un
résultat identique (appendice 2, tableau S4).

En examinant les comportements individuels, les participants a

I'étude d'autodépistage présentaient une probabilité nettement
plus élevée (RCa 8,2, IC a 95 % : 5,6-12,1) de déclarer avoir
récemment voyagé a |'extérieur de Montréal ou du Québec
(tableau 4). De plus, les participants plus dgés (RCa 0,98,

IC a 95 % : 0,97-0,99 par augmentation d’un an) et ceux

qui s'identifiaient comme non-Blancs (RCa 0,3, 1C a 95 % :
0,2-0,5) présentaient une probabilité plus faible de déclarer

un voyage récent. Ces résultats sont largement cohérents dans

les analyses regroupées (appendice 2, tableaux S2 a Sé), avec
une modification de |'effet (p < 0,001) en fonction du secteur
d’activité. En limitant cette analyse aux seuls participants a

I'étude d'autodépistage, la vaccination n'a pas été associée aux

Tableau 4 : Régression logistique des caractéristiques
associées a tout voyage autodéclaré a |'extérieur de
Montréal ou du Québec dans les 14 jours précédant

I'inscription a I'étude

Caractéristiques

Nombre et
pourcentage

de participants
ayant déclaré

RCa
(IC a 95 %)?

Les 40 % les plus bas
Facteur de santé

Aucun déclaré

84/1 704 (4,9)

101/2 138 (4,7)

1,11 (0,76-1,62)

Réf.

Au moins un déclaré
Antécédents de tabagi

Jamais fumé

sme

29/617 (4,7)

107/2 152 (5,0)

1,12(0,72-1,75)

Réf.

Fumeur/ancien fumeur
Voyage récent®

Aucun déclaré

23/603 (3,8)

123/2 590 (4,7)

0,78 (0,48-1,25)

Réf.

Voyage déclaré
Tout contact

Aucun déclaré

7/165 (4,2)

87/2 433 (3,6)

0,72 (0,32-1,61)

Réf.

Contact déclaré
Taille de I'entreprise

1 a 50 employés

43/322 (13,3)

48/1 000 (4,8)

3,85 (2,60-5,71)

Réf.

Plus de 50 employés
Etude

Etude de dépistage
sur site
(janvier a mars 2021)

82/1 755 (4,7)

91/2 128 (4,3)

0,95 (0,61-1,48)

Réf.

Etude d'autodépistage

(juillet a octobre 2021)

39/627 (6,2)

1,65 (1,05-2,57)

Abréviations : IC, intervalle de confiance; RCa, rapport de cotes ajusté; Réf., catégorie de

référence; s.o., sans objet

2 Secteur d'activité inclus comme interception aléatoire dans le modéle
b Un voyage récent, c’est-a-dire survenu au cours des 14 derniers jours

avoir voyagé
(n/N)

s.o. | 0,98(0,97-0,99)

Age (par augmentation d'un an)

Femme

62/1 154 (5,4)

Réf.

Homme
Ethnicité

Blanc

103/1 601 (6,4)

127/1 228 (10,3)

1,38 (0,97-1,97)

Réf.

Non-Blanc
Facteur de santé

Aucun déclaré

38/1 527 (2,5)

123/2 138 (5,7)

0,30 (0,19-0,46)

Réf.

Au moins un déclaré
Revenu

Les 60 % les plus élevés

42/617 (6,8)

82/1 051 (7,8)

1,18(0,79-1,77)

Réf.

Les 40 % les plus bas

Etude de dépistage sur site
(janvier a mars 2021)

83/1 704 (4,9)

50/2 128 (2,3)

0,83 (0,59-1,17)

Réf.

Etude d'autodépistage
(juillet a octobre 2021)

115/627 (18,3)

8,24 (5,59-12,13)

Abréviations : IC, intervalle de confiance; RCa, rapport de cotes ajusté; Réf., catégorie de

référence; s.o., sans objet

2 Secteur d'activité inclus comme interception aléatoire dans le modéle
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voyages (appendice 2, tableau S$8). Nous n’avons pas établi
de différence entre les études en termes d'exposition récente
a une personne positive au SRAS-CoV-2 dans la population
totale (appendice 2, tableau S9), ce qui était cohérent dans les
analyses regroupées (appendice 2, tableaux S2 a Sé).

En ce qui concerne la vaccination contre le SRAS-CoV-2
(uniquement disponible dans I'étude d'autodépistage;

tableau 5), seuls les participants travaillant dans les entreprises
comptant plus de 50 employés présentaient une probabilité plus
élevée de recevoir au moins une dose de vaccin (91 % vs 80 %;
RCa 2,6, 1C 3 95 % : 1,4-4,8). Les résultats sont cohérents dans
les analyses regroupées parmi les hommes et les personnes
s'identifiant comme Blanc (appendice 2, tableaux S2 a S3). Dans
I'analyse groupée parmi les participants des trois quintiles de
revenus les plus élevés (appendice 2, tableau S4), les participants
s'identifiant comme non-Blancs présentaient une probabilité
plus faible d’étre vaccinés (RCa 0,3, IC a 95 % : 0,1-0,9),

alors que les participants travaillant dans des entreprises du
secteur du commerce de détail comptant plus de 50 employés
(appendice 2, tableau Sé) présentaient une probabilité plus
élevée d'étre vaccinés (RCa 14,7, 1C 3 95 % : 3,5-61,1). Nous
avons constaté une modification significative de |'effet sur les
probabilités de vaccination en fonction de |'exposition antérieure
au SRAS-CoV-2 et de |'appartenance ethnique, les personnes
ayant déja été exposées et s'identifiant comme Blanc présentant
une probabilité considérablement plus élevée que celles
s'identifiant comme non-Blanc (appendice 2, tableau S3).

Tableau 5 : Régression logistique des caractéristiques
associées a la réception d’au moins une dose de vaccin
contre le SRAS-CoV-2 au sein de la population de
I’étude d'autodépistage apres la mise a disposition du
vaccin pour ce groupe

Nombre et
pourcentage de

Caractéristiques

Age (par
augmentation d'un
an)

Femme

participants ayant

recu une ou plusieurs
doses de vaccin
contre le SRAS-CoV-2
(n/N)

S.0.

313/346 (90,5)

RCa
(IC & 95 %)?

1,01 (0,99-1,03)

Réf.

Homme
Ethnicité

Blanc

246/281 (87,5)

275/302 (91,0)

0,81 (0,48-1,38)

Réf.

Non-Blanc
Revenu

Les 60 % les plus
élevés

284/325 (87,4)

233/254 (91,7)

0,62 (0,34-1,14)

Réf.

Les 40 % les plus bas

326/373 (87,4)

0,65 (0,37-1,13)
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Tableau 5 : Régression logistique des caractéristiques
associées a la réception d’au moins une dose de vaccin
contre le SRAS-CoV-2 au sein de la population de
I'étude d'autodépistage apres la mise a disposition du
vaccin pour ce groupe (suité)

Nombre et
pourcentage de
participants ayant
recu une ou plusieurs
doses de vaccin
contre le SRAS-CoV-2
(n/N)

RCa
(IC 3 95 %)?

Caractéristiques

Facteur de santé
Aucun déclaré 405/457 (88,6) Réf.

154/170 (90,6) 1,13 (0,62-2,06)

Au moins un déclaré

Voyage récent®

Aucun déclaré 453/512 (88,5) Réf.

106/115 (92,2) 1,63 (0,78-3,44)

Voyage déclaré

Tout contact

Aucun déclaré 493/555 (88,8) Réf.

66/72 (91,7) 1,58 (0,66-3,77)

Contact déclaré

Taille de I'entreprise

84/105 (80,0) Réf.
475/522 (91,0) 2,57 (1,39-4,75)

Abréviations : IC, intervalle de confiance; RCa, rapport de cotes ajusté; Réf., catégorie de
référence; s.o., sans objet

2 Secteur d'activité inclus comme interception aléatoire dans le modéle

b Un voyage récent, c’est-a-dire survenu au cours des 14 derniers jours

1 a 50 employés

Plus de 50 employés

Discussion

Dans cette analyse groupée d'études transversales prospectives,
nous avons constaté une augmentation importante du nombre
de travailleurs essentiels non soignants qui ont obtenu un
résultat positif a un test de dépistage du SRAS-CoV-2 au

cours de I'année 2021 a Montréal, les hommes étant les

moins susceptibles de subir un test de dépistage. La mobilité
sous forme de voyages en dehors de la région de Montréal a
augmenté plus tard en 2021. Si le taux global de vaccination
contre le SRAS-CoV-2 était élevé chez les travailleurs essentiels
non soignants, il était plus important chez ceux qui travaillaient
dans des entreprises de plus de 50 employés.

Environ quatre participants sur cing ayant déclaré une
exposition récente au SRAS-CoV-2 ont effectué un test PCR,

soit nettement plus que les personnes n'ayant pas déclaré
d’exposition antérieure. Ce résultat suggere une adhésion aux
directives et aux messages de santé publique concernant le
dépistage du SRAS-CoV-2. Nous n'avons toutefois relevé aucune
différence entre les études en ce qui concerne la proportion de
participants déclarant avoir été récemment exposés au SRAS-
CoV-2. Cette observation est probablement due a l'intensité
variable des mesures de santé publique et aux différents niveaux
de circulation du virus au cours de chaque période d'étude.



Des mesures de santé publique agressives ont été mises en
place pendant la période de I'étude de dépistage sur place, au
cours de laquelle environ 1 000 personnes ont recu un résultat
positif au SRAS-CoV-2 chaque jour au Québec (21). Toutefois,
une réduction ultérieure des mesures au cours de I'étude
d'autodépistage et I'augmentation des voyages en dehors

de la région de Montréal observée dans notre analyse n’ont
probablement pas augmenté le nombre de contacts effectifs,
puisque 400 personnes ont recu un résultat de test de dépistage
positif chaque jour au cours de cette période.

Ces données permettent également de mieux comprendre les
comportements de la population. Nous avons constaté que les
femmes étaient plus susceptibles que les hommes d’avoir déja
subi un test de dépistage du SRAS-CoV-2, ce qui concorde avec
la littérature sur la fréquence plus élevée de |'accés aux soins de
santé et des actions de santé préventive chez les femmes (22—
26). Le taux de vaccination global chez les participants était
élevé (89,1 %) et équivalent a la proportion d’adultes de 18 ans
ou plus ayant recu au moins une dose du vaccin contre la
COVID-19 au Québec a la fin de I'étude d'autodépistage (27).
Toutefois, le taux de vaccination était plus élevé chez les
personnes travaillant dans des entreprises de 50 employés et
plus, ce qui pourrait étre di a des facteurs tels que I'incitation
de I'employeur, la disponibilité des efforts de vaccination sur
place, la motivation a prévenir la transmission dans les lieux de
travail plus importants découlant d’'un sentiment d’appartenance
a une communauté (28,29) ou I'emplacement du quartier de
I'entreprise dans la région du Grand Montréal. Nous n'avons
aucune différence importante dans le taux de vaccination contre
le SRAS-CoV-2 en fonction de I'origine ethnique déclarée et du
revenu du quartier, bien que ces facteurs aient été étudiés dans
une vaste enquéte sur l'intention de se faire vacciner chez les
adultes canadiens (26). L'enquéte a révélé que les personnes
dont le revenu du ménage était le plus faible présentaient une
probabilité plus élevée de répondre qu'il était peu probable
qu’elles se fassent vacciner, alors que les populations racialisées

présentaient une probabilité plus faible de donner cette réponse.

Dans |'ensemble, notre analyse peut étre utilisée pour soutenir
la prise de décision et le ciblage de futurs programmes de santé
publique visant a encourager les comportements préventifs

en matiére de santé, tels que l'incitation au dépistage chez

les hommes et la simplification de I'acces ou l'incitation a la
vaccination dans les petites entreprises.

Points forts et limites

Les principaux points forts de cette étude sont les populations
relativement nombreuses incluses dans |'analyse, la diversité
des participants permettant d'explorer divers facteurs
démographiques et liés a I'entreprise, |'utilisation de
questionnaires identiques pour la collecte des données et les
différences temporelles dans la collecte des données entre

les études, ce qui a permis des évaluations dans le temps.
Cette étude est néanmoins sujette a des limitations. Certaines
réponses ont pu étre influencées par des biais de rappel,
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les participants ayant d{ faire état de leurs antécédents de
dépistage, de leurs voyages et de leurs contacts, bien que pour
la plupart de ces variables, la période de rappel n'ait été que

de 14 jours. Seules les entreprises ayant connu une éclosion de
SRAS-CoV-2 ont été incluses dans I'étude d'autodépistage, et
les grandes entreprises ont été retenues de facon prioritaire,

ce qui peut avoir entrainé un biais de sélection. De plus, les
études ont été menées sur des périodes différentes au cours
d’une pandémie qui évoluait rapidement, et les profils des
participants différaient d'une étude a l'autre sur le plan des
caractéristiques démographiques. Nous n’avons pas recueilli

de détails sur les motivations de comportements particuliers
(e.g., la décision de voyager) et n'avons donc pas été en mesure
d’évaluer ces aspects. Les caractéristiques et les comportements
des participants ont été autodéclarés, ce qui a pu conduire
certains participants a ne pas répondre honnétement a certaines
questions par crainte des conséquences. Plusieurs résultats ont
été examinés dans cette étude, ce qui peut augmenter notre
risque d'erreur de type I.

Conclusion

Cette analyse groupée des travailleurs essentiels non soignants
a Montréal en 2021 a révélé que les hommes étaient moins
susceptibles de subir un test de dépistage du SRAS-CoV-2 et
que les personnes travaillant dans des entreprises comptant

50 employés ou moins étaient moins susceptibles d'étre
vaccinées contre le SRAS-CoV-2, mais qu'il n'y avait pas de
différences significatives dans les taux de vaccination en
fonction du sexe, du revenu ou de I'origine ethnique. Ces
données peuvent contribuer a la prise de décision concernant
la conception des programmes de dépistage et de vaccination,
ainsi qu'a I'affectation des ressources pour améliorer I'équité,
I'adoption et |'efficacité des interventions contre le SRAS-CoV-2
et d'autres menaces pour la santé (30).
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Appendice

Les figures et les tableaux supplémentaires sont disponibles sur
demande auprés de |'auteur : jonathon.campbell@mcgill.ca

Appendice 1 : Questionnaires aux
participants

Questionnaire du participant a |I'étude de dépistage sur site
Questionnaire du participant a |I'étude d'autodépistage

Appendice 2 : Harmonisation des
données

Tableau S1 : Caractéristiques des participants et des entreprises
inclus, pour chaque étude et au total

Tableau S2 : Toutes les analyses sont réparties en fonction du
sexe

Tableau S3 : Toutes les analyses sont réparties en fonction de
I'appartenance ethnique déclarée
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Tableau S4 : Toutes les analyses sont réparties en fonction des
quintiles de revenu du quartier

Tableau S5 : Toutes les analyses sont réparties en fonction de
I'étude

Tableau S6 : Toutes les analyses sont réparties en fonction du
secteur d'activité

Tableau S7 : Régression logistique des caractéristiques associées
a un résultat positif pour le SRAS-CoV-2 plus de quatre semaines
avant l'inscription a I'étude parmi les participants testés

Tableau S8 : Régression logistique des caractéristiques associées
a un voyage autodéclaré a |'extérieur de Montréal ou du Québec
dans les 14 jours précédant l'inscription a I'étude parmi les
participants a I'étude d'autodépistage uniquement

Tableau S9 : Régression logistique des caractéristiques associées
a tout contact autodéclaré avec une personne positive au SRAS-
CoV-2 en dehors du lieu de travail dans les 14 jours précédant
I'inscription a I'étude
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