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PREAMBULE

Le Comité consultatif national de I'immunisation (CCNI) et un organisme consultatif externe qui
donne al'Agence de la santé publique du Canada (ASPC) des conseils indépendants, continus
et a jour dans le domaine de la médecine, des sciences et de la santé publique liés aux
questions de I'ASPC concernant lI'immunisation.

L'ASPC a élargi le mandat du CCNI de fagon ainclure, en plus de l'impact des maladies et des
caractéristiques vaccinales, I'étude systématique des facteurs liés aux programmes dans la
formulation de ses recommandations fondées sur les données probantes afin de favoriser la
prise de décisions opportunes concernant les programmes de vaccination financés par le
secteur public al'échelle provinciale et territoriale. Cette initiative devrait aider le CCNI a prendre
des décisions en temps opportun en ce qui a trait aux programmes de vaccination financés par
les fonds publics a échelle provinciale et territoriale.

Les nouveaux facteurs que le CCNI devra examiner de facon systématique sont les suivants :
économie, equité, éthique, acceptabilité et faisabilité. Les déclarations du CCNI ne nécessiteront
pas toutes une analyse approfondie de I'ensemble des facteurs programmatiques. Méme si
I'étude systématique des facteurs liés aux programmes sera effectuée al'aide d'outils fondés sur
des données probantes afin de cerner les problemes distincts susceptibles d'avoir une incidence
sur la prise de décision pour I'élaboration des recommandations, seuls les problémes distincts
considérés comme étant propres au vaccin ou a la maladie pouvant étre prévenue par un vaccin
seront inclus.

La présente déclaration contient les conseils indépendants et les recommandations du CCNI,
gui reposent sur les connaissances scientifiques les plus récentes et diffuse ce document a des
fins d'information. Les personnes qui administrent le vaccin devraient également connaitre le
contenu de la monographie de produit pertinente. Les recommandations d'utilisation et les
autres renseignements qui figurent dans le présent document peuvent différer du contenu de la
monographie de produit rédigée par le fabricant du vaccin au Canada. Les fabricants ont fait
homologuer les vaccins et ont démontré leur innocuité et leur efficacité potentielle (EP) lorsqu'ils
sont utilisés conformément ala monographie de produit uniguement. Les membres du CCNI et
les membres de liaison doivent se conformer a la politique de I'ASPC régissant les conflits
d'intéréts, notamment déclarer chaque année les conflits d'intéréts possibles.
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. INTRODUCTION

A T'échelle internationale et au Canada, les maladies associées au virus du papillome humain
(VPH) constituent un probleme de santé publique important. L’infection par le VPH est trés
répandue au Canada. En I'absence de vaccination, on estime que 75 % des personnes auront au
moins une infection parle VPH au coursde leur vie. Les maladies associées au VPH comprennent
les cancers ano-génitaux tels que le cancer du col de l'utérus et le cancer de I'anus, ainsi que
celui de l'oropharynx.

La vaccination contre le VPH, ainsi que les stratégies de surveillance et de dépistage, sont des
mesures de santé publique essentielles pour la prévention des cancers associés au VPH.
L’objectif actuel du programme canadien de vaccination contre le VPH est de réduire la morbidité
et la mortalité liées au VPH et évitables par la vaccination au sein de la population canadienne @.
En outre, la Stratégie canadienne de lutte contre le cancer prévoitI’élimination des cancers causés
par le VPH grace a un accés universel aux programmes de vaccination contre le VPH pour tous
les enfants, dans le respect des spécificités culturelles @. Dans le cadre de son engagement
envers le plan d’action national s’harmonisant avec l'initiative d’élimination du cancer du col de
l'utérus de I'Organisation mondiale de la Santé (OMS), le Canada s’est fixé comme objectif
national d’atteindre une couverture vaccinale de 90 % pour 2 doses ou plus de vaccins contre le
VPH avant I'age de 17 ans ). L’objectif s’aligne sur les objectifs de vaccination contre le VPH
énonceés dans le Plan d’action du Partenariat canadien contre le cancer pour I'élimination du
cancer du col de l'utérus au Canada ©).

Les taux d’achévement de la série de 2 doses du vaccin contre le VPH dans le cadre des
programmes de vaccination en milieu scolaire continuentde varier d’'une province etd’un territoire
al'autre au Canada. La publication la plus récente du PCCC fait état de taux de vaccination contre
le VPH variant entre 57 et 91 %, surla base des données de 'année scolaire 2017/2018 ). Selon
un rapport plus récent de 'Enquéte nationale sur la couverture vaccinale des enfants (2021),
environ 84 % des jeunes de 14 ans ont recu au moins une (1) dose de vaccin contre le VPH. Bien
qu’il s’agisse d’'une augmentation par rapport au taux de couverture vaccinale de 80 % en 2019,
les taux de couverture vaccinale contre le VPH continuent d’étre inférieurs a I'objectif national.

Le CCNI a publié une recommandation actualisée sur les calendriers de vaccination contre le
VPH en 2017, recommandant un calendrier a 2 ou 3 doses pour les personnes de 9 a moins de
15 ans et un calendrier a 3 doses pour les personnes plus égées (p. ex., 15 ans et plus) ainsi que
pour les personnes considérées comme étant immunodéprimées ou vivant avec le virus de
I'immunodéficience humaine (VIH). Les directives de 2017 ont pris en compte les données
probantes disponibles al’époque, ainsi que les modifications apportées al'utilisation autorisée du
vaccin contre le VPH, permettant une série de 2 doses.

Depuis lors, de nombreux essais et études ont fait état des avantages d’un calendrier a une (1)

dose. En décembre 2022, ’TOMS a publié une mise a jour des directives sur les calendriers de
vaccination contre le VPH, indiquant qu’un calendrier a une (1) dose, appelé calendrier alternatif
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a une (1) dose hors indication, peut fournir une efficacité potentielle (EP) et une durabilité de la
protection comparables a un calendrier a 2 doses pour les personnes de 9 a 20 ans. L'OMS
recommande désormais :

e Un programme a une (1) ou 2 doses pour les filles de 9 a 14 ans
e Un calendrier aune (1) ou 2 doses pour les filles et les femmes de 15 a 20 ans
e Deux (2) doses a 6 mois d’intervalle pour les femmes de 21 ans et plus ©

L'OMS note également que la cible principale de la vaccination constitue les filles de 9 a 14 ans
pour prévenir le cancer du col de l'utérus, mais que les populations secondaires telles que les
garcons et les femmes plus agées sont recommandées s'il est possible et abordable ©),

Compte tenu des efforts déployés pour améliorer la couverture vaccinale contre le VPH et réduire
le fardeau de la maladie associé au VPH au Canada, et de la récente mise a jour des directives
de I'OMS, les provinces et territoires canadiens ont demandé au CCNI de mettre a jour les
directives sur les calendriers de vaccination contre le VPH. Le CCNI a également examiné les
mises a jour de programmes supplémentaires, y compris celles de l'indication autorisée du 9vVPH
(vaccin nonavalent contre le VPH Gardasil-9, Merck; l'autorisation élargie inclut désormais les
hommes de 27 a 45 ans). Lamise a jour des directives du CCNI sur l'utilisation des vaccins contre
le VPH a été discutée au CCNI le 8 février et le 17 avril 2024 et approuvée le 27 mai 2024.

Objectif des directives :

L’objectif de cette déclaration du comité consultatif est d’examiner les données probantes et de
fournir des directives sur l'utilisation recommandée des vaccins contre le VPH, y compris des
directives actualisées sur les populations recommandées pour recevoir les vaccins contre le VPH
et des recommandations mises a jour sur les calendriers des vaccins contre le VPH.

. METHODOLOGIE

En résumé, les grandes étapes de I’élaboration de cette déclaration du CCNI sont les suivantes :

1. Analyse du fardeau des maladies associées au VPH au Canada et a I'échelle
internationale.

2. Synthése des connaissances : recherche et résumé des études individuelles et des
examens systématiques existants, évaluation de la certitude des données probantes
provenant des études individuelles — résumé dans Montroy et coll., 2024. Relevé des
maladies transmissibles au Canada (RMTC) (2024).

3. Synthése de 'ensemble des données probantes sur les avantages et les inconvénients,
compte tenu de la qualité des données probantes synthétisées et de 'ampleur des effets
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observés dans les études susmentionnées.

4. Modélisation mathématique des projections de maladies causées par le VPH si les
provinces et territoires canadiens passent a une politique a dose unique (Brisson et al,
2024) @),

5. L'utilisation d’'un cadre publié et examiné par des pairs et d’outils fondés sur des
données probantes pour garantir que les questions liées a I'éthique, al'équité, ala
faisabilité et a 'acceptabilité (EEFA) sont systématiquement évaluées et intégrées dans
les directives ®),

6. Evaluation économique : Bien qu’iln’y ait pas eu d’évaluation économique de I'impact d’un
programme de vaccination contre le VPH a une (1) dose au Canada, le CCNI a examiné
3 évaluations économiques publiées comparant les calendriers de vaccination contre le
VPH a une (1) dose et a 2 doses dans des pays arevenu élevé.

7. Lesdonnées probantes et les considérations programmatiques ont été organisées en se
basant sur le systeme GRADE et tous les renseignements ont servi pour faciliter
I'élaboration des directives du CCNI.

De plus amples informations sur les méthodes du CCNI fondées sur des données probantes
sont disponibles en ligne ©,

Pour cette déclaration du comité consultatif, le CCNI a examiné les questions clés proposées
par le Groupe de travail sur le VPH, y compris des considérations telles que le fardeau des
maladies associées au VPH; la surveillance des infections au VPH et des maladies associées;
linnocuité, I'immunogénicité, I'innocuité, I'EP et I'efficacité réelle des vaccins contre le VPH
actuellement commercialisés au Canada selon le calendrier (p. ex., le nombre de doses
administrées); l'innocuité de la vaccination contre le VPH pendant la grossesse; et d’autres
aspects de la stratégie globale d’immunisation. La synthése des connaissances a été réalisée
par le secrétariat du CCNI et supervisée par le Groupe de travail sur le VPH. Aprés I'évaluation
critique des études individuelles, des tableaux récapitulatifs ont été préparés avec des cotes de
certitude des données probantes en utilisant la méthodologie GRADE (Montroy et coll., 2024).

Le CCNI a consulté le Groupe consultatif d’éthique en santé publique (GCESP) au sujet des
considérations éthiques liées a un changement de politique de vaccination contre le VPH a une
(1) dose pour le Canada, ainsi que le Comité canadien d'immunisation pour obtenir les
commentaires des administrations canadiennes sur la faisabilité d’autres calendriers de
vaccination contre le VPH.

La modélisation mathématique a été utilisée pour projeter I'impact potentiel au niveau de la
population du passage d’un programme de vaccination systématique contre le VPH a 2 doses a
un programme a une (1) dose au Canada, en se servant de différentes hypothéses sur I'efficacité
potentielle du vaccin (EPv) et la durée de la protection vaccinale (DPv) (),

Le président du groupe de travail et le secrétariat du CCNI de 'ASPC ont présenté les données
probantes et les recommandations proposées au CCNI le 8 février 2024. Aprés un examen
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approfondi des données probantes et une consultation lors des réunions du CCNI du 8 février
2024 et du 17 avril 2024, les recommandations sur les programmes VPH ont été approuvées par
le CCNI le 27 mai 2024. La description des considérations pertinentes, la justification des
décisions précises etles lacunes dans les connaissances sont décrites dans le texte. La synthése
compléte des connaissances sur les données probantes cliniques concernant les calendriers
d’administration d’'une (1) dose de VPH peut étre consultée ici : Montroy et coll., 2024.

lll. EPIDEMIOLOGIE

l11.1 Types de VPH et maladies associées

Les VPH sont de petits virus a acide désoxyribonucléique (ADN) double brin qui infectent
lépithélium. La plupart des infections au VPH se produisent sans aucun symptéme et
disparaissent sans traitement. Plus de 200 génotypes de VPH ont été identifiés, dont environ 40
qui infectent préférentiellement les sites ano-génitaux et oropharyngés. Une infection persistante
par des types a risque élevé (p. ex., VPH16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59) peut
entrainer des cancers du col de l'utérus, de I'oropharynx, du vagin, de la vulve, du pénis et de
lanus. Les types a faible risque (p. ex., VPH6 et 11) sont généralement non oncogenes mais
provoquent des affections telles que les condylomes ano-génitaux (CAG) et la papillomatose
respiratoire récurrente (PRR). Les données suggerent également une association possible entre
les infections au VPH pendant la grossesse et les issues indésirables pour lafemme enceinte ou
la personne enceinte et le foetus (10-12),

[11.2 Fardeau de la maladie au Canada

En I'absence de vaccination, on estime que 75 % des personnes au Canada auront au moins une
infection par le VPH au cours de leur vie @3- La prévalence la plus élevée concerne les jeunes
adultes de 20 a 24 ans 1% Le VPH est responsable de prés de 3 800 nouveaux cas de cancer
par an au Canada @%- Le risque de cancer associé au VPH varie en fonction de la région
anatomique et de I'dge. En particulier, les cancers de 'oropharynx, du vagin, de la vulve, du pénis
et de I'anus sont plus susceptibles de survenira un age plus avancé que le cancer du col de
lutérus (16),

Cancer du col de 'utérus
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Au Canada, le VPH est responsable de la quasi-totalité des cancers du col de 'utérus, dont plus
de 70 % sont attribuables aux VPH16 et VPH18 seuls et 90 % sont attribuables a tous les types
de VPH a risque élevé ciblés par le vaccin 9vVPH (16-20. Environ 1 550 nouveaux cas de cancer
du col de l'utérus et 400 déceés ont été estimés au Canada pour 2023 @b- || s’agit du 14¢ cancer
le plus fréquent chez les femmes et du 4¢ cancer le plus répandu chez les personnes de 15 a
44 ans au Canada @6)

Autres cancers associés au VPH

Pres des 2 tiers des cancers associés au VPH sont des cancers non cervicaux et environ un (1)
tiers des cancers associés au VPH touchent les hommes (13- Plus précisément, le VPH est a
l'origine de 90 % des cancers de I'anus, de 40 % des cancers du vagin et de la vulve, de 40 a
50 % des cancers du pénis et de 60 a 73 % des cancers de 'oropharynx, ce quifait du cancer de
Foropharynx celui associé au VPH le plus fréquent au Canada (3. 22, 23).

Cancer de I'oropharynx

La proportion de cancers oropharyngés attribués aux infections au VPH a augmenté
régulierement au Canada au cours des derniéres décennies , ce qui concorde avec les données
des Etats-Unis 22 2426) | es cancers oropharyngés associés au VPH ont un taux de survie
significativement meilleur que les cancers oropharyngés 5-27), non associés au VPH. Les cancers
de l'oropharynx causés par le VPH sont connus pour avoir une longue période de latence entre
l'infection et I'apparition du cancer ©8). Il n’existe pas de méthode de dépistage établie pour
détecter la maladie a un stade précoce (931,

Age maximal pour les cancers associés au VPH

Le pic d’incidence des cancers associés au VPH varie selon le type de cancer. L'incidence du
cancer du col de l'utérus atteint son maximum a I'age de 40 a 44 ans @6 |es cancers du vagin,
de la vulve et du pénis ont tendance aculminer a I'age de 85 ans et plus. Au Canada, les cancers
de I'anus et de I'oropharynx apparaissent généralement entre 60 et 70 ans (6),

Autres maladies associées au VPH

Le CAG est l'une des infections sexuellement transmissibles les plus courantes a I'échelle
internationale, les VPH6 et VPH11 représentant jusqu’a 90 % des cas de CAG (3. 32). Des taux
plus élevés de CAG sont systématiquement observés chez les hommes que chez les femmes,
avec un pic a 25 a29 ans pour les hommes et a 20 a 24 ans pour les femmes (33-3%)- Les données
probantes disponibles surl'incidence annuelle des CAG se limitent a une étude de 2017, estimant
les taux entre 113,3 et 154,0 pour 100 000 hommes et entre 94,6 et 121,0 pour 100 000 femmes
(4. Lesdonnéesde 2000 a 2017 en Colombie-Britannique ont montré une baisse globale de 56 %
des taux de CAG chez les 2 sexes aprés l'introduction du programme provincial de vaccination
contre le VPH en milieu scolaire 3%- La papillomatose respiratoire récurrente (PRR) d’apparition
juvénile (PRRj) s’acquiert par transmission verticale du VPH6 ou du VPH11. Bien que sévere, elle
esttres rare, avec une incidence annuelle de 0,24 cas pour 100 000 enfants de 14 ans et moins
(36). Bien qu’il n’y ait pas de données spécifiques au Canada, des données probantes provenant
d’autres administrations indiquent que l'incidence du PRR]j diminue depuis l'introduction des
programmes de vaccination systématique contre le VPH 7. 38)- L esdonnéesrelatives al'incidence
de la PRR chez I'adulte sont actuellement limitées. Dans I'ensemble, le fardeau des CAG et de la
PRR n’est pas bien étudié au Canada et une surveillance actualisée est nécessaire pour mieux
comprendre la prévalence de ces maladies au Canada.
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Risque d’infection au VPH pendant la grossesse

Lesfemmesenceintes etles personnes enceintes sontexposées aurisque d’infection par le VPH.
Les résultats d’études épidémiologiques suggeérent que I'infection maternelle par le VPH pourrait
augmenter le risque de complications de la grossesse, telles que I'avortement spontané, la
naissance prématurée, la pré-éclampsie, le retard de croissance intra-utérin, la rupture
prématurée des membranes et la mort foetale (1. 39),

111.3 Résumé des programmes de vaccination contre le VPH au
Canada

Programmes en milieu scolaire

La vaccination contre le VPH est actuellement proposée aux enfants et adolescents d’age scolaire
dans les provinces et territoires du Canada, dans le cadre de programmes en milieu scolaire
financés par des fonds publics. Ces programmes ont d’abord été lancés en 2007/2008 pour les
éleves de sexe féminin et ont été étendus aux 2 sexes biologiques en 2017 dans toutes les
provinces et tous les territoires. La plupart des administrations utilisent exclusivement le
vaccin 9vVPH, a I'exception du Québec qui emploie le vaccin 2vWPH comme deuxiéme dose dans
le cadre de son calendrier mixte “0).

Autres programmes

Outre les programmes de vaccination contre le VPH en milieu scolaire, des programmes de
rattrapage publics sont proposés a certaines populations dans les provinces et les territoires,
'admissibilité variant en fonction de I'dge et d’autres facteurs. Le vaccin est disponible en vente
privée pour les personnes qui ne sont pas incluses dans les programmes de vaccination contre
le VPH financés par leur province ou territoire (15 41

[11.5 Populations ayant une couverture vaccinale réduite

L’augmentation de la couverture vaccinale contre le VPH afin de réduire la prévalence des
maladies associées au VPH reste une priorité de santé publique au Canada ©@. En 2021, on
estime que 84 % des adolescents de 14 ans au Canada ont regu au moins une (1) dose du
vaccin contre le VPH ©),

Bien que les données plus récentes (depuis 2021) soient indisponibles, des données sur la
couverture vaccinale jusqu’en 2023 sont toutefois disponibles pour quelgues provinces et
territoires. Au 29 avril 2024, 5 provinces et 1 territoire (Alberta, Saskatchewan, Manitoba,
Nouveau-Brunswick, Nouvelle-Ecosse et Yukon) ont soumis des rapports & 'ASPC dans le
cadre de l'initiative de rapport normalisé sur la vaccination (STARVAX). D’autres provinces et
territoires devraient participer aux prochains rapports.
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Tableau 1. Couverture vaccinale contre le VPH chez les jeunes de 14 ans dans
6 provinces et territoires (Alb., Sask., Man., N.-B., N.-E. et Yn) combinés, 2019 a

2023.1

let let let let let
plus plus plus plus plus

80,6% 750% 800% 751% 818% 752% 80,7% 703% 77,1% 679%

67,4% 62,2% 785% 73,4% 796% 722% 785% 680% 750% 657%
738% 684% 793% 743% 80,7% 73,7% 796% 69,1% 76,1% 66,8%

1Source : Standardized Reporting on Vaccination (STARVAX)

Estimations de lacouvertureau 31 décembre de chaque année, respectivement. La couverture est calculée sur la
base des données globales fournies par les administrations canadiennes sur le nombre d’enfants vaccinés, en
utilisant les estimations de la taille de la population comme dénominateur.

Dans les provinces etterritoires participants, 76,1 % des adolescents de 14 ans ontregu au moins
une (1) dose du vaccin contre le VPH, et 66,8 % ont recu 2 doses en 2023 (Tableau X). La
couverture vaccinale (au moins une [1] dose) en 2023 était légerement plus élevée chez les
femmes (77,1 %) que chez les hommes (75 %), et cette différence était cohérente avec les
données des années précédentes ©- La couverture vaccinale contre le VPH varie également
d’'une région al'autre au Canada. Les données des programmes canadiens de vaccination contre
le VPH en milieu scolaire pour la période 2015-2018 estiment que la couverture varie de 57 a
91 % dans les provinces et territoires canadiens “2- Les données récentes utilisées pour
modéliser la maladie dans le cadre du programme canadien d’administration d’'une (1) dose de
vaccin contre le VPH mettent également en évidence cette variabilité régionale, la couverture par
2 doses de vaccin étant nettement plus élevée chez les adolescents du Québec que chez ceux
de I'Ontario ™)

Comme les provinces et territoires canadiens ne communiquent pas systématiquement sur la
couverture vaccinale en fonction de la race ou de I'origine ethnique, les données relatives a la
couverture vaccinale contre le VPH parmi les groupes victimes d’'un manque d’équité sont
actuellement limitées. Les données probantes disponibles suggérent que la vaccination contre le
VPH estplus faible chez les Premiéres Nations, les Métis etles Inuits au Canada “3)- Les obstacles
a la vaccination rencontrés par ces populations comprennentles contraintes de ressources et les
lacunes dans l'infrastructure des services, laméfiance historique al'égard des systémes de santé
et les sensibilités communautaires entourant la promotion de la santé sexuelle.

Dans l'ensemble, les données disponibles soulignent qu’outre la nécessité d’augmenter la
vaccination afin de respecter les objectifs en cours, il faut également établir des rapports plus
détaillés sur la couverture vaccinale dans 'ensemble des administrations canadiennes et au sein
de celles-ci, ainsi qu’au sein des sous-populations présentant des inégalités en matiére de santé.
De plus, depuis 2020, la pandémie de COVID-19 a perturbé les programmes de vaccination en
milieu scolaire et réduit considérablement la couverture vaccinale contre le VPH dans tout le pays
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44-46)  Des études récentes indiquent que la couverture n’a pas encore retrouvé ses niveaux

d’avant la pandémie (5. 46),

V. VACCIN

IV.1 Préparations dont l'utilisation est autorisée au Canada

Les caractéristiques des vaccins contre le VPH actuellement disponibles au Canada sont

résumées ci-dessous.

Tableau 2. Comparaison des vaccins contre le VPH actuellement disponibles au

Canadal

9vVPH

2vVPH

Fabricant

Merck Canada Inc.

GlaxoSmithKline Inc.

Date d’autorisation au Canada

2015

2010

Type de vaccin

Sous-unité protéique

Sous-unité protéique

Types de VPH?

6, 11, 16, 18, 31, 33, 45, 52, 58

16, 18

Adjuvant

Sulfate d’hydroxyphosphate
d’aluminium amorphe (SHAA)

AS04

Formats disponibles

Seringue préremplie a dose
unique

Seringue préremplie & dose
unique

Voie d’administration

Intramusculaire

Intramusculaire

Indications autorisées

Personnes de 9 a 45 ans

Femmes de 9 a 45 ans

Contrindications

e Personnes ayant des
antécédents d’anaphylaxie
aprés I'administration
antérieure du vaccin et
personnes présentant une
hypersensibilité immédiate
ou anaphylactique avérée a

e Personnes ayant des
antécédents d’anaphylaxie
aprés I'administration
antérieure du vaccin et
personnes présentant une
hypersensibilité immédiate
ou anaphylactique avérée a

11 | Mise a jour des recommandations sur les vaccins contre le virus du papillome humain

(VPH)



'un des composants du 'un des composants du
vaccin ou de son contenant vaccin ou de son contenant

e Utilisation déconseillée

Précautions Utilisation déconseillée pendant la grossesse

pendant la grossesse

Devrait étre conservé a +2 °C a | Devrait étre conservé a +2 °C a

Exigences en matiere +8 °C, ne devrait pas étre +8 °C, ne devrait pas étre
d’entreposage congelé et devrait étre protégé | congelé et devrait étre protégeé
de la lumiere. de la lumiere.

!Le vaccin quadrivalent contre le VPH Gardasil (4vVPH) a été autorisé en 2006 au Canada et abandonné
en 2019.

2Voir le Contenu des agents immunisants dont I'utilisation est autorisée au Canada dans la Partie 1 du
Guide canadien d’'immunisation (GCI) pour la liste compléte des ingrédients.

Pour des renseignements complets sur la prescription pour les vaccins 9vVPH et 2vVPH, voir les notices
du produit ou les renseignements contenus dans les monographies de produits autorisées par Santé
Canada, qui se trouvent dans la Base de données sur les produits pharmaceutiques.

IVV.2 Données probantes cliniques sur les calendriers de
vaccination contre le VPH par nombre de doses

Le CCNI a examiné les données probantes disponibles sur I'EP, [efficacité réelle et
limmunogeénicité des calendriers de vaccination contre le VPH a dose réduite. La majorité des
données probantes disponibles a ce jour démontrent 'EP, I'efficacité réelle et 'immunogénicité
des calendriers a doses réduites chez les jeunes femmes en bonne santé (c’est-a-dire agées de
20 ans et moins). Les données sur les calendriers de doses réduites dans les groupes d’age plus
élevés et chez les hommes sont actuellement limitées. D’autres essais cliniques sur des
calendriers de vaccination contre le VPH a une (1) dose dans des populations élargies sont
attendus dans les années a venir. Un résumé des principales données probantes utilisées pour
éclairer la prise de décision est présenté ci-dessous. Voir Montroy et coll., 2024 pour plus de
détails sur les études individuelles, y compris une évaluation de la certitude des données
probantes a l'aide de la méthodologie GRADE.
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Efficacité potentielle et réelle

IV.2.1 Efficacité potentielle et réelle d’un calendrier de vaccination contre le VPH a
une (1) dose par rapport a I'absence de vaccination contre le VPH

Par rapport a I'absence de vaccin contre le VPH, les données probantes disponibles issues
d’essais contrélés randomisés (ECR) ontdémontré qu'un calendrier de vaccination contre le VPH
a une (1) dose entrainait une forte réduction des infections persistantes selon les types de VPH
spécifiques au produit, pendant les 3 années suivant la vaccination (degré élevé de certitude des
données probantes) “7). Les données probantes d’essais non randomisés ontdémontré des effets
similaires, une (1) dose unique de vaccin contre le VPH entrainant une réduction des infections
persistantes, incidentes et prévalentes selon les types de VPH spécifiques au produit, par rapport
a I'absence de vaccin (certitude modérée des données probantes; suivi allant de 6 a 11 ans) “8-
51), ainsi qu’une réduction des CAG (certitude modérée des données probantes; suivi d’environ
2,5 ans) (2,

I\V.2.2 Efficacité potentielle et réelle d’'un calendrier de vaccination contre le VPH a
une (1) dose par rapport aun calendrier de vaccination contre le VPH a 2 ou
3 doses

Par rapport a un schéma a 2 ou 3 doses, les données probantes disponibles suggérent qu’un
schéma a une (1) dose peut fournir une protection similaire contre l'infection selon les types de
VPH spécifiques au produit, jusqu’a 11 ans aprés la vaccination. Il peut y avoir peu ou pas de
différence par rapport a 2 ou 3 doses dans le risque d’infections persistantes, incidentes ou
prévalentes selon des types de VPH spécifiques au produit (faible niveau de certitude des
données probantes, suivi allant de 4 a 11 ans) “850) ou dans le risque de CAG (faible niveau de
certitude des données probantes; suivi d’environ 2,5 ans), avec un calendrier de vaccination
contrele VPH a une (1) dose (52, De méme, il pourrait n’y avoir que peu ou pas de différence dans
les risques d’anomalies cervicales ou de néoplasie cervicale intra-épithéliale de niveau 2 et plus
(CIN2+) entre les schémas a une (1) dose et les schémas a 2 ou 3 doses (faible certitude des
données probantes; suivi de 10 ans), bien que les données probantes soient limitées a I'’heure
actuelle 49,

V.3 Immunogénicité

De nombreux essais cliniques ont démontré qu'une série d’une (1), de 2 ou de 3 doses de vaccin
contre le VPH génére une réponse immunologique robuste aux antigénes du vaccin contre le
VPH. Bien qu’'un schéma a 2 ou a 3 doses produise des titres d’anticorps nettement plus élevés
qu’un schémaa une (1) dose, laréponse générée par un schémade vaccination contre le VPH a
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une (1), 2 ou 3 doses atteint d’abord un pic, puis reste relativement stable jusqu’a 16 ans. Par
rapport a une infection naturelle, une (1) seule dose permet d’obtenir des titres d’anticorps
nettement plus élevés, sur une période d’au moins 10 ans ©3.54, Actuellement, il n’existe pas de
corrélat établi de la protection contre le VPH, et la pertinence clinique des différences dans la
réponse immunitaire apres différents schémas de vaccination contre le VPH n’est donc pas
connue.

IV.3.1 Titres d’anticorps anti-VPH16/18 apres un calendrier vaccinal contre le VPH
a une (1) dose, par rapport a I'absence de vaccin/au placebo/au contréle

Les données probantes actuelles suggéerent qu’une (1) dose unique de vaccin contre le VPH
entraine des titres d’anticorps plus élevés que I'absence de vaccin (certitude élevée des données
probantes; suivi allant de 4 a 10 ans) ©1. 53, 54),

IV.3.2 Titres d’anticorps contre le VPH16/18 apres un calendrier de vaccination
contre le VPH a une (1) dose par rapport a un schéma de vaccination contre le
VPH a 2 ou 3 doses

Comparé a 2 ou 3 doses de vaccin contre le VPH, un schéma a une (1) dose de vaccin contre le
VPH entraine des titres d’anticorps plus faibles (certitude élevée des données probantes; suivi
allant de 2 a 16 ans) 456, Toutefois, les titres d’anticorps induits par une (1) dose unigue sont
plusieurs fois supérieurs a ceux généralement observés apres une infection naturelle et semblent
étre stables dans le temps, jusqu’a 16 ans apreés la vaccination. Plusieurs ECR ont démontré que
les titres d’anticorps produits par un calendrier a 2 doses ne sont généralement pas inférieurs a
ceux produits par un calendrier a 3 doses (5 57-60),

V.4 Innocuité des vaccins

IV.4.1 Effets indésirables suivant 'immunisation avec le 9vVPH

Selon les données des essais cliniques du 9vVPH, les réactions au point d’injection les plus
fréquentes apréslavaccination chezles 9 a 26 ans étaient la douleur, le gonflementetlarougeur.
Les réactions systémiques les plus fréquentes comprenaient des maux de téte et de la fievre
(37,8 °C ou plus) pour les 2 sexes, ainsi que des nausées pour les femmes. Les participantes ont
signalé une fréquence plus élevée d’évenements indésirables (El) apres la troisieme dose de
9VvVPH par rapport aux 2 premiéres doses pour toutes les issues, a 'exception de toute douleur,
qui était la plus élevée apres la deuxieme dose chez les femmes de 16 a 26 ans ©1, Chez les
hommes, les El au pointd’injection étaient généralement similaires aprés la premiére, ladeuxiéme
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et la troisieme dose, mais la fréquence des événements systémiques liés au vaccin était la plus
élevée aprés la premiére dose et diminuait aprés les doses suivantes 62,

IV.4.2 Effets indésirables suivant 'immunisation avec le 2vVPH

Selon les données des essais cliniques du 2vVPH, les réactions au site d’injection les plus
fréguentes aprés la vaccination étaient la douleur, le gonflement et la rougeur, tandis que les
réactions systémiques les plus fréquentes étaient lafatigue, les maux de téte et la myalgie chez
les participantes de 10 a 25 ans. Ces participantes ont signalé une fréquence plus élevée d’El
apres la troisieme dose de 2vVPH par rapport aux 2 premiéeres doses pour toutes les issues, a
'exception de toute douleur, qui était la plus élevée aprés la premiére dose. Les données sur les
El par nombre de doses sont limitées aux études avec des participantes ©3),

IV.4.3 Données de surveillance de linnocuité post-commercialisation sur les
vaccins contre le VPH au Canada

Apres la publication des recommandations actualisées du CCNI sur le vaccin 9vVPH a 2 doses
en 2017, le Systéme canadien de surveillance des effets secondaires suivant I'immunisation
(SCSESSI) arecu un total de 1 003 déclarations d’El liés aux vaccins contre le VPH administrés
entre le 1¢ janvier 2018 et le 14 septembre 2023. Parmi les déclarations avec un type de vaccin
spécifié, il y a eu 906 déclarations suite a la réception du vaccin 9vVPH, 65 déclarations suite au
4vVPH et 23 déclarations suite au vaccin VPH bivalent 2vVPH. Lorsque le numéro de la dose a
été indiqué, la majorité (66 %) a suivila premiere dose et 29 % la deuxiéme dose. Les réactions
au point d’injection ont été I'événement le plus fréquemment rapporté. Quarante-huit (48) des
996 rapports au total étaient graves, dont 22 réactions allergiques et 5 réactions locales. Aucun
signalement en matiere d’innocuité n’a été identifié.

IV.4.4 Innocuité de la vaccination contre le VPH pendant la grossesse

Dans une revue systématique de 2018 de la Collaboration Cochrane, I'innocuité de la vaccination
contre le VPH pendantla grossesse aété évaluée chezles personnes quisonttombées enceintes
au cours d’essais de vaccins contre le VPH (par rapport a un placebo ou a un vaccin contre un
virus autre que le VPH). Parmi celles qui sont tombées enceintes au cours des essais, il n’y a pas
eu d’augmentation du risque de fausse couche ou d’interruption de grossesse (degré élevé de
certitude des données probantes) associée alavaccination contre le VPH. Aucune augmentation
du risque de mortinatalité ou de malformation congénitale n’a été observée en relation avec la
vaccination contre le VPH pendant la grossesse (degré de certitude modéré des données
probantes), bien que les analyses n’aient pas une force suffisante pour exclure de petites
augmentations ou diminutions du risque enraison des faibles taux globaux d’évenements dans la
population.
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Les résultats d’une revue systématique récente ayant un objectif similaire sont cohérents avec
celle de la Collaboration Cochrane, ne signalant pas de risque accru d’issue indésirable de la
grossesse associée alavaccination contre le VPH pendant ou autour de lagrossesse. Toutefois,
la puissance statistique est limitée pour détecter des différences dansles issues qui se produisent
rarement (c’est-a-dire les mortinaissances).

Les données probantes relatives a I'innocuité de la vaccination par le 9vWPH pendant ou autour
de la grossesse se limitent actuellement a 2 études. Les données n’indiquent aucune
augmentation durisque d’issue indésirable de lagrossesse associée au 9vVPH pendant ou autour
de la grossesse, et toute issue indésirable semble se produire a des taux similaires a ceux
observés dans la population générale.

Le risque théorique d’issue indésirable de la grossesse associée a la vaccination contre le VPH
pendant la grossesse devrait étre évalué par rapport au risque associé a l'infection par le VPH
pendant la grossesse. Voir la Section 11l.2 pour plus de détails.

V.5 Administration concomitante d’autres vaccins

Le vaccin contre le VPH peut étre administré en méme temps que d’autres vaccins adaptés a
'age, a des points d’injection différents, en utilisant des aiguilles et des seringues distinctes. Le
vaccin contre le VPH devrait étre administré apres les autres vaccins, car il est connu pour
provoquer davantage de douleurs lors de linjection. Voir le calendrier d’administration des
vaccins dans la Partie 1 de la GCI pour de plus amples renseignements sur 'administration
concomitante des vaccins.

V.6 Contrindications et précautions

Le vaccin contre le VPH est contrindiqué chez les personnesayant des antécédents d’anaphylaxie
apres une précédente administration du vaccin et chez les personnes présentant une
hypersensibilité immédiate ou anaphylactique avérée al'un des composants du vaccin ou de son
contenant. Les personnes qui développent des symptémes indiquant une hypersensibilité aprés
avoir regu une (1) dose de vaccin contre le VPH ne devraient pas recevoir d’autres doses.

Voir le contenu des agents immunisants dont|'utilisation est autoris€e au Canada dans la Partie 1
du GCI pour une liste des vaccins autorisés au Canada et leur contenu, et les contrindications et
précautions dans la Partie 2 du GCI pour des renseignements supplémentaires.

V. MODELISATION DE LA MALADIE
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La modélisation mathématique a été utilisée pour projeter I'impact potentiel au niveau de la
population du passage d’un programme de vaccination systématique contre le VPH a 2 doses a
un programme a une (1) dose au Canada, en adoptant différentes hypothéses sur I'efficacité
potentielle du vaccin (EPv) et la durée de la protection vaccinale (DPv) (). Les projections du
modele ont été générées a l'aide du modele VPH-ADVISE, qui a fait 'objet d’'un examen
approfondi par des pairs, a été validé et a permis d’éclairer les décisions politiques en matiére de
vaccination contre le VPH au Canada et a I'échelle internationale ©6668), e modéle a été calibré
en fonction des données canadiennes sur le comportement sexuel et I'épidémiologie du VPH ).

Deux (2) provinces présentant des profils de couverture vaccinale différents ont été modeélisées le
Québec (85 % de couverture avec au moins une [1] dose en 2020) et I'Ontario (62 a 67 % de
couverture avec au moins une [1]dose en 2021). Les changements historiques dans les stratégies
de vaccination contre le VPH depuis le débutde la vaccination ont été inclus pour les 2 provinces.
A partir de 2024, 'impact du passage a la vaccination a une (1) dose a été comparé au maintien
de la stratégie provinciale actuelle et de la couverture vaccinale.

Les principales issues consistaient en l'incidence de I'infection par le VPH16 chez les femmes et
les hommes et l'incidence du cancer du col de l'utérus. Les issues secondaires comprenaient
l'incidence de tous les autres cancers associés au VPH chez les femmes et les hommes, ainsi
gue le nombre de personnes a vacciner (NPV) nécessaires pour éviter un cas de cancer du col
de l'utérus. Le scénario le plus optimiste pour une (1) dose supposait la non-infériorité d’'une (1)
dose par rapport a 2 doses (EPv = 98 % et DPv moyenne = a vie). Différents scénarios
pessimistes a une (1) dose (EPv = 90 % et/ou DPv = 30 ou 25 ans) ont également été évalués.
Ces scénarios optimistes et pessimistes ont été établis sur la base des résultats des essais de
vaccination a une (1) dose et sélectionnés pour illustrer les impacts les plus favorables et les plus
défavorables au niveau de la population du passage a la vaccination & une (1) dose, afin d’aider
ala prise de décision.

Infections au VPH:

Avec une vaccination a 2 doses ou une vaccination a une (1) dose non inférieure, une quasi-
élimination des infections au VPH16 chez les femmes et les hommes a été prévue dans les
15 prochaines années, en utilisant la couverture vaccinale observée au Québec (couverture
vaccinale de 85 %); et une réduction de plus de 90 % de l'incidence des infections a été prévue
en utilisant la couverture vaccinale observée en Ontario (ou il y aeu une couverture vaccinale de
62 a 62 %). Dans I'hypothése d’une EPv plus faible, la vaccination a une (1) dose devrait avoir un
impact similaire sur l'infection au VPH16 au niveau de la population par rapport au scénario non
inférieur du vaccin a 2 doses, bien que I'estimation de la couverture vaccinale la plus faible pour
I'Ontario prévoie une lIégére augmentation des infections au VPH16 (3 %). Cela s’explique par le
fait que les effets de groupe obtenus grace a une vaccination sans distinction de sexe
atténueraient 'impact de la réduction de 'EPv pour le scénario de population fortement vaccinée
pris en compte dans le modéle. Des scénarios pessimistes ont été modélisés en supposant une
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durée moyenne de protection vaccinale de 25 a 30 ans, la protection vaccinale restant stable dans
un premier temps avant de chuter rapidement, de sorte que toutes les personnes vaccinées ne
sont plus protégées 35 a 40 ans apres la vaccination. Dans le scénario le plus pessimiste, ou la
durée moyenne de protection du vaccin était de 25 ans (DPv = 25 ans), la vaccination a une (1)
dose devait entrainer un rebond de 20 a27 % des infections par le VPH16 a partir de 20 a 25 ans
apres le passage aux programmes de vaccination a une (1) dose. Par rapport a une DPv de
25 ans, le rebond devrait étre plus faible et se produire plus tard lorsque la durée de protection
d’'une (1) dose de 30 ans est modélisée (c’est-a-dire une augmentation de 14 a 20 %).

Cancers liés au VPH:

Par rapport aux infections au VPH, un rebond moins important et plus tardif des cas de cancer du
col de l'utérus a été prévu pour les scénarios pessimistes de durée de protection pour une (1)
dose. En effet, méme sila protection vaccinale diminue au fildu temps aprés 'administration d’une
(1) dose de vaccin, les personnes vaccinées sont protégées contre I'infection pendant25a30 ans
en moyenne, et 'dge moyen auquel les personnes contractent des infections au VPH est plus
élevé que I'dge moyen auquel les personnes les contracteraient en I'absence de programmes de
vaccination. Comme les personnes sont plus agées lorsqu’elles sont infectées dans le cadre des
scénarios pessimistes de vaccination a une (1) dose par rapport al'absence de vaccination, cela
réduit le nombre d’années restant aprés l'infection pour développer un cancer du col de l'utérus.
Malgré les augmentations prévues de I'incidence du cancer du col de 'utérus dans certains des
scénarios pessimistes, tous les scénarios a une (1) dose ont permis d’éliminer le cancer du col
de 'utérus d’ici 2040 au Québec et 2050 en Ontario, en utilisant le seuil d’élimination de TOMS, a
savoir une incidence annuelle normalisée selon I'age de quatre cas de cancer du col de l'utérus
pour 100 000 femmes.

Par rapport a l'incidence du cancer du col de l'utérus, le rebond des autres cancers associés au
VPH était plus limité et plus tardif dans les scénarios pessimistes de vaccination & une (1) dose.
Cela s’explique par 'augmentation de 'age au moment de l'infection, qui a un impact plus
important sur les autres cancers associés au VPH, étant donné leur progression plus lente que
celle du cancer du col de l'utérus.

S'il se révele que la protection conférée par une (1) dose diminue considérablement au cours des
dix prochaines années, la modélisation a montré que le retour a la vaccination systématique a 2
doses aprés dix ans de vaccination a une (1) dose pourrait atténuer les pertes en matiere de
prévention des cancers associés au VPH, en permettant d’éviter un nombre de cancers similaire
a celui obtenu en continuant a administrer la vaccination a 2 doses.

En matiére d’efficacité, le modéle prévoit que la vaccination systématique a une (1) dose desfilles
et des serait plus efficace que lavaccination systématique a 2 doses, méme dans les scénarios
a une (1) dose les plus pessimistes. Par rapport a 'absence de vaccination, le nombre de doses
nécessaires pour prévenir 1 cas de cancer du col de 'utérus dans la population modélisée variait
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entre 937 et 1 012 au Québec et entre 768 et 819 en Ontario, pour les différents scénarios a une
(1) dose. Le NPV supplémentaires pour la vaccination a 2 doses par rapport a la vaccination a
une (1) dose étaient supérieur a 10 000 pour tous les scénarios d’EPv et de DPv considérés.

Ces résultats ont été confirmés par les analyses de sensibilité qui ont exploré I'impact de
lincertitude liée ala durée de la protection par une (1) dose et a I'activité sexuelle chezles adultes
plus &gés. Des travaux supplémentaires sont nécessaires pour mieux comprendre le taux de
progression et la dynamique pour d’autres cancers associés au VPH et parmi les populations
défavorisées.

VI. CONSIDERATIONS EN MATIERE D’ETHIQUE,
D’EQUITE, DE FAISABILITE ET D’ACCEPTABILITE

VI.1 Considérations éthiques

Une communication transparente des justifications des recommandations actualisées avec les
provinces et les territoires, ainsi que la reconnaissance de tout inconnu dans les données
probantes d’un calendrier de vaccination contre le VPH a une (1) dose, seront cruciales pour le
succes de tout changement dans les programmes de vaccination contre le VPH.

Il est largement admis qu’un calendrier de vaccination contre le VPH a 2 ou 3 doses devrait
conférerune protection along terme (p. ex., avie). Ces données reposent a lafois sur des essais
cliniques et sur des études de population, surtoutavec les vaccins 2vVPH et 4vVPH depuis qu'ils
ont été mis sur le marché en 2007. Si les données probantes des avantages cliniques d’un
calendrier de vaccination contre le VPH a une (1) dose sont nombreuses, le suivi a plus long
terme (p. ex., au-dela de 11 ans) est limité. Il est important de reconnaitre cette incertitude. En
outre, l'incertitude demeure en raison des limites des données en temps réel sur les taux de
cancer associés au VPH et sur 'administration des vaccins parmi les groupes défavorisés au
Canada.

Toutesles provinces ettous lesterritoiresdu Canada disposent depuis longtemps de programmes
de vaccination contre le VPH dans les écoles, financés par des fonds publics. Toutefois, de
nombreux enfants et adolescents ne sont toujours pas vaccinés, les estimations récentes de la
couverture vaccinale restant inférieures a I'objectif national de 90 % a I'dge de 17 ans (voir
section 111.5, Tableau 1). En outre, les données régionales indiquent une variation des taux de
vaccination contre le VPH au niveau local ¥, Les provinces et les territoires devraient envisager
d’offrir le vaccin aux personnes qui ont refusé ou manqué I'occasion de se faire vacciner dans le
cadre de programmes en milieu scolaire. Le consentement des personnes de moins de 18 ans
varie selon les administrations canadiennes. Il est important qu’une personne puisse choisir de
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se protéger ou non contre les cancers associés au VPH et d’autres maladies graves qui y sont
lies.

VI.2 Considérations sur I'équité

Lamise en ceuvre d’'une politique de vaccination contre le VPH a une (1) dose devrait comprendre
des mesures spécifiques visant a améliorer I'accés aux vaccins, en particulier pour les groupes
défavorisés, y compris les populations autochtones. La disponibilité et la fréquence des cliniques
de vaccination pour les populations sous-vaccinées ne devraient pas diminuer a la suite de
'adoption d’un programme de vaccination contre le VPH a une (1) dose, car cela pourrait entrainer
une baisse de la vaccination pour les personnes déja confrontées a des disparités de santé liées
aux maladies associées au VPH.

Des données récentes sur lavaccination montrent que certaines régions (p. ex., les populations
rurales et isolées) ont des taux de vaccination plus faibles et des taux de cancer du col de l'utérus
plus élevés “6). Plus précisément, les populations des Premiéres Nations, des Métis et des Inuits
au Canada connaissent des taux plus élevés d’infection par le VPH et de maladies associées
ainsi que des taux plus faibles de dépistage du cancer du col de l'utérus, ce qui peut étre
compliqué par la stigmatisation et la discrimination lors de I'accés aux soins de santé 9. Il
convient de noter que des données canadiennes récentes indiquent que les femmes autochtones
sont 2 a 20 fois plus susceptibles de recevoir un diagnostic de cancer du col de 'utérus que les
femmes non autochtones etque le taux de mortalité par le cancer du col de I'utérus est 4 fois plus
élevé que chez les femmes non autochtones (79-73), Les populations immigrées et réfugiées au
Canada présentent également des taux de dépistage du cancer du col de l'utérus plus faibles et
des taux d’infection par le VPH plus élevés, ce qui les expose a un risque accru de morbidité et
de mortalité associées au VPH. En outre, des études révelent des variations sous-provinciales et
inter sociodémographiques dans les taux de vaccination contre le VPH, liées a la privation sociale
et/ou matérielle ), L’intersection entre le lieu de résidence, I'origine ethnique et le statut socio-
économique peut aggraver les inégalités en matiére de santé. Des efforts provinciaux et
territoriaux visant a améliorer I'accés aux vaccins et leur utilisation par les group es défavorisés
seront nécessaires pour atténuer toute aggravation des disparités en matiére de santé en cas de
passage a un programme de vaccination contre le VPH a une (1) dose. Les stratégies
d’atténuation susceptibles de promouvoir I'équité comprennent des programmes de rattrapage
adaptés, un acces élargi aux vaccins financés par des fonds publics, notamment dans le cadre
des soins primaires et des pharmacies, des cliniques en milieu scolaire supplémentaires, des
approches simplifiées en matiere de consentement et une réaffectation des ressources pour les
doses destinées aux populations les plus vulnérables. Plusieurs études menées au Canada et
dans d’autres pays ont montré que la vaccination en milieu scolaire est la meilleure stratégie pour
réduire les inégalités en matiere de santé (74-76),
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V1.3 Considérations en matiere de faisabilité

A courtterme (c’est-a-dire d’ici 10 ans), un calendrier & une (1) dose devrait simplifier la prestation
des services de vaccination et adéja été mis en ceuvre dans d’autres pays, dont le Royaume -Uni
etl’Australie. A long terme (c’est-a-dire au-delade 10 ans), une étude canadienne de modélisation
de I'impact des calendriers de vaccination contre le VPH sur le fardeau de la maladie futurindique
gue tous les scénarios a une (1) dose pourraient permettre d’éliminer le cancer du col de l'utérus
d’ici 2040 au Québec et 2050 en Ontario, en dega du seuil fixé par TOMS (4 cancers du col de
'utérus/100 000 femmes-années) (- 7). Ces variations s’expliquent par des taux de couverture
vaccinale différents en Ontario et au Québec, ce qui est cohérent avec les variations observées
dans d’autres administrations canadiennes.

VI.4 Considérations relatives a I'acceptabilité

Les données probantes sont limitées en ce qui concerne l'acceptabilité d’'un calendrier de
vaccination contre le VPH & une (1) dose au Canada. Toutefois, d’autres organismes d’orientation
internationaux ont émis des recommandations hors indication sur un calendrier a une (1) dose.
Les modifications précédentes du calendrier de vaccination contre le VPH recommandé au
Canada, quiest passé d’'un calendriera 3 dosesaun calendriera 2 ou 3 doses pour les personnes
qui commencent leur série avant 'age de 15 ans, ont été largement acceptées et n'ont pas
entrainé de réduction des taux de vaccination. De méme, une politique d’administration d’'une (1)
seule dose peut étre percue comme plus étant acceptable par la population générale en raison
de sa commodité et de la possibilité de réduire les El aprés la vaccination, par rapport a un
calendrier de 2 ou 3 doses.

VIl. ECONOMIE

L’élaboration des directives du CCNI devrait inclure I'examen des données probantes
économiques a 'appui des directives de vaccination proposées. A I'heure actuelle, les questions
politigues ne sont pas toutes prioritaires pour les analyses co(t/efficacité spécifiques au Canada
(78), Etant donné que le rapport codt/efficacité des calendriers de vaccination contre le VPH a
doses réduites a été documenté et que le CCNI a été invité a envisager une réduction du nombre
recommandé de doses pour les calendriers de vaccination contre le VPH, le rapport cot/efficacité
n'a pas été considéré comme étant un facteur déterminant pour la recommandation (79, Plus
précisément, une réduction du nombre de doses recommandées devrait permettre de réduire les
colts d’achat et d’administration des vaccins ©9),
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Bien qu’une évaluation économique de I'impact d’'un programme de vaccination contre le VPH a
une (1) dose au Canada n’ait pas été réalisée, I'impact potentiel au niveau de la population du
passage a un programme de vaccination systématique contre le VPH a une (1) dose au Canada
a été évalué (voir Section V. modélisation de la maladie). Le CCNI a également examiné les
évaluations économiques publiées comparant les calendriers de vaccination contre le VPH a une
(1) ou 2 doses dans les pays a revenu éleve. En bref, les données probantes économiques dune
précédente étude (" ont été complétées par une recherche bibliographique dans PubMed et
MedRXiv d’évaluations économiques comparant les programmes de vaccination contre le VPH a
une (1) ou plusieurs doses, publiées entre le 1¢ janvier 2022 et le 30 aolt 2023. Les principaux
termes de recherche étaient « VPH », « vaccin », « une (1) dose » et « co(t ». L’analyse s’est
concentrée sur les études réalisées dans les pays a revenu élevé afin de garantir la pertinence
de I'étude au Canada et a exclu les études comparant les programmes a une (1) dose a I'absence
de vaccination contre le VPH ou a un placebo. La recherche a été limitée aux documents en
anglais ou en francais. Il n’y avait aucune restriction quant au sexe ou a I'dge de la population
étudiée. Trois (3) études pertinentes ont été identifiées.

Les 2 études qui ont utilisé des estimations de I'efficacité réelle du vaccin et de la durée de la
protection conformes aux données disponibles ont montré que la plupart des avantages pour la
santé d’'une vaccination a 2 doses peuvent étre obtenus avec une seule dose, etqu’un programme
a une dose devrait étre rentable 0 81), Ces études ont porté sur la vaccination des filles
uniqguement. Une troisieme étude financée par l'industrie portant sur la vaccination des filles et
des gargons a suggéré qu'’il était peu probable qu’un programme a une (1) dose soit rentable par
rapport a un programme a 2 doses. Toutefois, ce modéle a utilisé des hypotheses plus
pessimistes qui ne correspondent pas aux données empiriques disponibles (82 83),

VIll. RECOMMANDATIONS

Recommandations pour la prise de décision au niveau des
programmes de santé publique

(Cest-a-dire les provinces/territoires qui prennent les décisions relatives aux programmes de
vaccination publics)

1. Le CCNIcontinue derecommander lavaccination contre le VPH atoutes les personnes
de 9 a 26 ans.

(Forte recommandation du CCNI)

Résumé des données probantes et de la justification :
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En I'absence de vaccination, on estime que 75 % des personnes au Canada contracteront
une infection par le VPH au cours de leur vie. Linfection par le VPH peut entrainer de
nombreux cancers, dont certains ont vu leur incidence augmenter ces derniéres anné es,
ainsi que des CAG. Le VPH estégalement associé a une maladie rare mais grave appelée
papillomatose respiratoire récurrente (PRR).

Le vaccin contre le VPH est plus efficace lorsqu’il est administré a un jeune age, avant
'exposition au VPH.

La vaccination contre le VPH devrait également bénéficier aux personnes déja exposées
a certains types de VPH, car elle offre une protection contre tous les types de VPH inclus
dans le vaccin.

La couverture vaccinale contre le VPH chez les adolescents et les jeunes adultes varie au
Canada; les personnes qui n‘ont pas regu la vaccination systématique contre le VPH
restent exposées au risque de maladies associées au VPH et peuvent toujours bénéficier
de la vaccination contre le VPH.

C’esten augmentantla couverture vaccinale contre le VPH que I'on obtiendrales meilleurs
résultats en matiere d’'immunité collective. Les programmes de vaccination devraient
s’efforcer d’atteindre une couverture élevée pour que la population en tire le plus grand
bénéfice.

Une couverture élevée aurades effets protecteurs sur les personnes les plus vulnérables,
notamment les groupes défavorisés sur le plan de I'équité et les personnes qui sont
immunodéprimées. Les programmes de vaccination devraient surveiller et prendre en
compte la couverture vaccinale parmi les sous-groupes, en particulier les populations
vulnérables, et fournir des efforts adaptés pour améliorer la couverture.

Cette recommandation forte du CCNI a été émise a l'origine en 2007 a la suite de
l'autorisation du vaccin 4vVPH chez les femmes de 9 a 26 ans, et a été mise a jour pour
inclure les hommes de 9 a 26 ans en 2012 a la suite de I'élargissement de 'autorisation.

Considérations supplémentaires sur les vaccins contre le VPH et la grossesse

L’infection par le VPH pendant la grossesse peut avoir des issues indésirables pour la
femme enceinte ou la personne enceinte et pour le feetus.

Le vaccin contre le VPH devrait étre bénéfique pour toutes les personnes exposées a un
risque permanent d’infection par le VPH, y compris pendant la grossesse.

Les données probantes disponibles a ce jour ne montrent aucune augmentation du risque
d’issues indésirables sur lagrossesse ou le foetus associés ala vaccination contre le VPH
pendant la grossesse. Il n’existe aucune donnée probante connue ni aucun mécanisme
biologique permettant de suspecter un risque accru d’issues indésirables sur la
grossesse ou le feetus en cas de vaccination contre le VPH pendant la grossesse.

Sur la base des considérations ci-dessus, les vaccins contre le VPH peuvent étre proposés
pendant la grossesse.

Il n’est pas nécessaire nirecommandé de poser des questions de routine surles derniéres
régles ou la grossesse avant de proposer le vaccin contre le VPH.
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2. LeCCNIrecommandequelespersonnesde9a20 ansregcoiventune(l)dosedevaccin
contrele VPH et que les personnesde 21 a26 ans regoivent 2doses de vaccin contre
le VPH.

(Forte recommandation du CCNI)

Résumé des données probantes et de la justification :

D’aprés les données probantes disponibles, qui se limitent présentement a des études sur
les femmes avec un suivi actuel s’étendant jusqu'a 11 ans aprés la vaccination, un
calendrier a une (1) dose est tres efficace contre l'infection par le VPH.

La plupart des études portant sur 'administration d’une (1) seule dose ont été menées
auprés de populations plus jeunes (p. ex., de 9 a 20 ans). Des ECR ont démontré qu’un
calendrier a une (1) dose est trés efficace pour prévenir une infection persistante par le
VPH jusqu’a 3 ans chez les femmes de 15 a 20 ans, ce qui est cohérent avec les études
de cohortes qui ont rapporté des résultats jusqu’a 11 ans.

La modélisation des maladies infectieuses montre que, selon la plupart des hypothéses,
une stratégie a une (1) dose au Canada devrait avoir des issues sanitaires similaires a
court et along terme a celles d’une stratégie a 2 doses.

Les évaluations économiques publiées, basées sur des modeles, suggérent que la plupart
des avantages pour la santé d’'une vaccination a 2 doses peuvent étre obtenus avec un
calendrier aune (1) dose etqu’un programme de vaccination contre le VPH a une (1) dose
peut étre rentable par rapport a une vaccination a 2 doses.

Actuellement, le calendrier a une (1) dose n’est pas autorisé pour les vaccins contre le
VPH. Des essais cliniques menés par le fabricant chez les hommes et les femmes pour
évaluer 'EP et la durabilité des calendriers de vaccination contre le VPH a une (1) dose
par rapport a un calendrier a 3 doses ont débuté. En outre, les études en cours évaluant
les calendriers de vaccination contre le VPH a une (1) dose fourniront des données de
suivi plus longues dans les années a venir.

Les réponses des anticorps alavaccination contre le VPH sont influencées par le nombre
de doses de vaccin regues. Toutefois, comme il n’existe pas de corrélat immunologique
connu de la protection du vaccin contre le VPH pour tout issue clinique, la signification
clinique de ces différences n’est pas connue. Un calendrier de vaccination a une (1) dose
contre le VPH induit une réponse en anticorps plus élevée par rapport a l'infection
naturelle. Une deuxiéme ou une troisieme dose de vaccin contre le VPH aug mente encore
les titres d’anticorps par rapporta une (1) dose unigue de vaccin. Toutefois, avec le temps,
les titres d’anticorps induits par la vaccination se stabilisent a des niveaux similaires, quel
gue soit le nombre de doses regues. En outre, plusieurs études ont fait état d’'une avidité
similaire des anticorps chez les personnes ayant recu une (1), 2 ou 3 doses de vaccins
contre le VPH.

Un calendrier a 2 doses peut étre envisagé au cas par cas pour les personnesde 9 a
20 ans avec leur professionnel de la santé. Lorsque 2 doses sont proposées, elles
devraient étre administrées a un intervalle d’au moins 24 semaines.
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Autres considérations :

Personnes considérées comme étant immunodéprimées et personnes vivant avec le VIH

Le CCNI réitere sarecommandation actuelle d’'un calendrier a 3 doses pour les personnes
considérées comme étant immunodéprimées, ainsi que pour les personnes vivant avec le
VIH. Voir le chapitre sue le VPH dans le GCI pour des directives supplémentaires.

Surveillance et controle

Les programmes de vaccination devraient viser a maximiser la couverture par une (1)
seule dose, en mettant I'accent sur la sensibilisation des populations dont la couverture
vaccinale est actuellement plus faible. Une couverture vaccinale élevée contre le VPH
protégerales personnes (p. ex., les personnes qui sont immunodéprimées ou celles qui
sont confrontées a des inégalités en matiére de santé) grace a I'immunité collective.
Les provinces, les territoires et les autorités sanitaires locales devraient donner la priorité
aux activités de surveillance visant a contréler 'impact des modifications des calendriers
de vaccination contre le VPH sur la couverture vaccinale contre le VPH. La surveillance
systématique de la couverture dans le cadre des programmes de vaccination et de
rattrapage en milieu scolaire devrait permettre de suivre les populations dont la couverture
vaccinale est plus faible, en mettant I'accent sur les groupes victimes d’un manque
d’équité, et de concentrer les efforts de vaccination sur les populations qui sont sous-
vaccinées. La surveillance devrait également différencier et soutenir les zones a faible
couverture au sein des communautés. Des variations de couverture ont été observees
entre les quartiers ruraux et urbains, ainsi qu’a l'intérieur des quartiers urbains.

La surveillance de la confiance dans les vaccins et les interventions visant a améliorer la
couverture vaccinale contre le VPH devraient également étre prioritaires.

La surveillance devrait inclure l'infection par le VPH et les issues de la maladie des
provinces et des territoires.

Le CCNI continuera a surveiller les données probantes relatives aux programmes de
vaccination contre le VPH en une (1) dose, y compris la durabilité a long terme (p. ex., un
suivi de plus de 20 ans), a mesure que les données probantes des essais cliniques, les
données canadiennes et les données d’autres pays ou des programmes similaires ont été
adoptés seront disponibles, et publiera des mises ajour de ses directives si cela se révele
nécessaire.

Infection par le VPH et dépistage du cancer

Le CCNI insiste sur la nécessité de prendre des mesures de santé publique
supplémentaires, telles que le dépistage et la surveillance des infections au VPH et des
cancers associés, ainsi qu’un accés rapide au traitement, afin de prévenir les maladies
associées au VPH pour tous les Canadiens. Il sera important de suivre les tendances de
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l'incidence du VPH ou de l'incidence des résultats associés au VPH en relation avec toute
modification des programmes de vaccination par le vaccin contre le VPH.

Le CCNI encourage également les efforts visant a mettre en ceuvre de telles mesures pour
les groupes défavorisés, notamment les Premiéres Nations, les Inuits et les Métis, dont
certains sont confrontés ades taux disproportionnés de cancers associés au VPH et ades
taux plus faibles de vaccination contre le VPH. Il a été démontré que la poursuite de la
vaccination contre le VPH dans le cadre de programmes en milieu scolaire permettait de
réduire les inégalités en matiere de santé.

3. Levaccin 9vVPHnonavalentdevraitétre utilisé, caril offreune protectioncontrele plus
grand nombre de types de VPH et de maladies associés.

(Forte recommandation du CCNI)

Recommandations pour la prise de décision au niveau individuel

(Cest-a-dire les professionnels de la santé qui conseillent les clients individuels)

4. Lespersonnesde 27 ans et plus peuventrecevoirle vaccin contre le VPH apres avoir
pris une décision partagée et en avoir discuté avec un professionnel de la santé. Le
vaccin devrait étre administré en 2 doses, a un intervalle d’au moins 24 semaines.

(Recommandation discrétionnaire du CCNI)

Résumé des données probantes et de la justification :

C’est avant I'exposition initiale au VPH que le vaccin contre le VPH est le plus bénéfique.
Les personnes non vaccinées et agées de 27 ans et plus peuvent toujours bénéficier de
la vaccination contre le VPH, et en particulier s'il existe un risque d’exposition (p. ex.,
nouveaux partenaires sexuels), car la plupart d’entre elles n’auront pas été infectées par
tous les types de VPH inclus dans le vaccin contre le VPH.

La couverture vaccinale contre le VPH chez les adolescents et les jeunes adultes varie au
Canada; les personnes qui n‘ont pas regu la vaccination systématique contre le VPH
resteront exposées au risque de maladies associées au VPH et peuvent bénéficier du
vaccin méme a un age plus avance.

Le vaccin contre le VPH est autorisé chezles personnes de 9 a45 ans, mais les personnes
de 45 ans et plus peuvent bénéficier d’'une vaccination hors indication en fonction du
risque. Les personnes de 45 ans ou plus qui pensent que la vaccination contre le VPH
pourrait leur étre bénéfique devraient consulterleur professionnel de lasanté pour discuter
des avantages potentiels de la vaccination contre le VPH.

Les données probantes relatives a I'administration d’une (1) dose unique se limitent
actuellement a des études portant principalement sur des femmes de 9 a 20 ans.
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e Chez les personnes qui sont immunocompétentes, il existe des données probantes
suffisantes d’une protection comparable avec 2 doses par rapport a 3 doses.

e Bien que le CCNIrecommande un calendrier de vaccination contre le VPH a 2 doses pour
les personnes qui sont immunocompétentes et agées de 27 ans et plus, on s’attend a ce
gu’un calendrier a une (1) dose apporte un bénéfice clinique. Des essais cliniques et des
études d’efficacité en situation réelle sont en cours et permettront d’évaluer plus
précisément I'équivalence des calendriers a une (1) ou 2 doses.

Autres considérations :

e Bien que cela ne soit pas recommandé au niveau de la population, les personnes qui
ont été vaccinées avec un autre vaccin contre le VPH (2vVPH ou 4vVPH) et qui sont
toujours a risque d’exposition au VPH peuvent bénéficier d’'une (1) dose
supplémentaire du vaccin 9vVPH pour recevoir la protection offerte par les types
supplémentaires contenus dans le vaccin 9vVPH.

Tableau 3. Recommandations du CCNI sur les calendriers de vaccination contre le VPH

Groupe(s) Lignes directrices du CCNI sur les calendriers de vaccination contre
le VPH

9 a 20 ans* Calendrier a une (1) dose** contre le VPH avec le 9vVPH.

21 a 26 ans* Calendrier de vaccination a 2 doses contre le VPH avec le 9vVPH,;

doses administrées a au moins 24 semaines d’intervalle.

27 ans et plus*

Calendrier de vaccination a 2 doses contre le VPH avec le 9vVPH,;
doses administrées a au moins 24 semaines d’intervalle.

9 ans et plus* qui sont
immunodéprimés ou qui
vivent avec le VIH

Calendrier de vaccination a 3 doses*** contre le VPH avec le 9vVPH.

*Le calendrier recommandé est basé sur 'dge au moment du début de la vaccination.

**Un calendrier a 2 doses peut étre envisagé au cas par cas pour les personnes de 9 a 20 ans.
Lorsque 2 doses sont proposées, elles devraient étre administrées a un intervalle d’au moins

24 semaines.

**_es personnes qui sontimmunodéprimées, y compris les personnes vivant avec le VIH, a qui
il est recommandé de recevoir un vaccin contre le VPH, devraient suivre un calendrier de
vaccination a 3 doses avec un vaccin nonavalent contre le VPH. L’intervalle minimum entre la
premiére et ladeuxiéme dose de vaccin est de 4 semaines (1 mois), I'intervalle minimum entre la
deuxiéme et la troisieme dose de vaccin est de 12 semaines (3 mois) et I'intervalle minimum entre
la premiere et la derniere dose est de 24 semaines (6 mois).
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Voir le chapitre sur les vaccins contre le virus du VPH de la Partie 4 du GCI pour des directives

supplémentaires sur les calendriers de vaccination recommandés contre le VPH.

Tableau 4. Recommandations du CCNI : Force de larecommandation

Force de la
recommandation

FORTE

DISCRETIONNAIRE

Libellé

« devrait ou ne devrait pas étre
réalisée »

« peut ou peut ne pas étre
réalisée »

Justification

Les avantages connus/attendus
'emportent sur les inconvénients
connus/attendus (« devrait »); OU
les inconvénients connus/attendus
emportent sur les avantages
connus/attendus (« ne devrait
pas »).

Les avantages connus/attendus
sont a peu prés équivalents aux
inconvénients connus/attendus
OU les données probantes
n’indiquent pas avec certitude
les avantages et les
inconvénients.

Conséquences

Une recommandation forte
s’applique a la plupart des
populations/personnes et devrait
étre suivie, a moins qu’il n’existe
une justification claire et
convaincante d’utiliser une autre
approche.

Une recommandation
discrétionnaire peut étre offerte
Ou non pour certaines
populations/personnes dans
certaines circonstances.
D’autres approches peuvent étre
acceptables.
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IX.

PRIORITES DE RECHERCHE

Les recherches visant a répondre aux questions en suspens suivantes sont encouragees :

1.

Surveillance continue de limmunogénicité, de 'EP, de I'efficacité réelle et de la durée de
protection d’un calendrier de vaccination contre le VPHa une (1) dose, par le biais d’essais
cliniques et d’'une surveillance en situation réelle.

Des études basées sur la population pour évaluer 'épidémiologie du VPH et des maladies
associées au Canada, ainsi que tout changement potentiel de I'épidémiologie.

Etudes basées sur la population visant spécifiquement a évaluer le fardeau de la maladie
parmi les populations confrontées a des inégalités en matieére de santé (notamment les
personnes vivant dans des communautés éloignées ou nordiques, les Premieres Nations,
les Inuits et les Métis, les personnes souffrant de privations matérielles et sociales et les
immigrants récents).

Etudes basées sur la population visant spécifiquement a évaluer 'impact d’un calendrier
vaccinal a une (1) dose contre le VPH sur I'acceptation et 'adoption du vaccin dans les
groupes sous-vaccines.

Stratégies fondées sur des données probantes pour améliorer I'équité en matiére de
vaccins contre le VPH au Canada.

Poursuite de 'évaluation de 'immunogénicité, de 'EP et/ou de l'efficacité réelle d’un
calendrier de vaccination contre le VPH a une (1) dose sur les infections par le VPH qui
ne touchent pas le col de l'utérus.

Poursuite de I'évaluation de I'innocuité et I'efficacité réelle de la vaccination contre le VPH
pendant la grossesse, en particulier en ce qui concerne le moment de la vaccination
pendant la grossesse.

Surveillance de I'épidémiologie spécifique au type de VPH au Canada, a mesure que les
programmes de dépistage du VPH sont mis en ceuvre par les provinces et les territoires.
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ABREVIATIONS

ASPC
CAG
CCNI
DPv
ECR
EEFA
El

EP
EPv
GClI

GRADE

OMS
PRR
PRR;
RMTC

SCSESSI

VIH

VPH

2vVPH

Agence de la santé publique du Canada
Condylomes ano-génitaux

Comité consultatif national de 'immunisation
Durée de la protection vaccinale

Essai contrélé randomisé

Ethique, équité, faisabilité et acceptabilité
Evénement indésirable

Efficacité potentielle

Efficacité potentielle du vaccin

Guide canadien d’immunisation

Grading of Recommendations, Assessment, Development
and Evaluations (Notation des recommandations, de
I'évaluation, du développement et des évaluations)

Organisation mondiale de la Santé

Papillomatose respiratoire récurrente

Papillomatose respiratoire récurrente d’apparition juvénile
Relevé des maladies transmissibles au Canada

Systéme canadien de surveillance des effets secondaires
suivant I'immunisation

virus de l'immunodéficience humaine

Virus du papillome humain

Vaccin CERVARIXMP 2
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4vVPH Vaccin GARDASILMP 4

9vVPH Vaccin GARDASILMP 9
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