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La rage chez un chien importé, Ontario, Canada,

2022

Paul Di Salvo', Maureen Anderson?, Christine Fehlner-Gardiner?, Francesca Di Mauro?,
Howard Shapiro’, Anna Miranda', Heather McClinchey®

Résumé

L'importation de chiens infectés par la rage entraine des risques importants et coliteux pour

Cette oeuvre est mise a la disposition selon
les termes de la licence internationale
Creative Commons Attribution 4.0

la santé du public et des animaux. En janvier 2022, un chien de |I'Ontario, Canada, qui a

été importé d'Iran en juin 2021, a développé la rage, menant a une vaste enquéte de santé
publique et a I'administration de prophylaxie aprées |'exposition a la rage pour 37 personnes. Le
chien a été infecté par un variant de la rage connu pour circuler en Iran. Il s'agit du deuxiéme
cas signalé d'un chien infecté par la rage qui a été importé au Canada en 2021 d'un pays a haut
risque pour la rage d’origine canine. Ce cas souligne la nécessité de sensibiliser le public aux
risques associés a I'importation de chiens de pays a haut risque pour la rage d’origine canine et
aux avantages de la création d'une équipe de santé publique spécialisée dans les enquétes sur

|'exposition a la rage.

Citation proposée : Di Salvo P, Anderson MEC, Fehlner-Gardiner C, Di Mauro F, Shapiro H, Miranda A,
McClinchey H. La rage chez un chien importé, Ontario, Canada, 2022. Relevé des maladies transmissibles au
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Introduction

Le virus de la rage est principalement transmis par la salive,

le plus souvent par des morsures d'animaux, et provoque une
infection chez les mammiféres, y compris les humains, qui est
presque invariablement mortelle, avec une évolution clinique qui
dure rarement au-dela de sept jours chez les humains (1-3). Chez
les humains, la rage cause environ 59 000 décés par an dans le
monde (4). La majorité des cas se produisent dans des zones

ou la rage est endémique, avec environ 99 % des cas résultent
de la rage d'origine canine (4,5). Il existe de nombreux variants
du virus, et ces variants ont tendance a étre présents chez
certaines espéces animales ou dans des endroits géographiques
particuliers (6).

La rage d’origine canine a été éliminée des Etats-Unis en 2007 et
n'a pas été détectée au Canada depuis que I'on a commencé a
déterminer les types de variants de la rage dans les années 1980
(7). L'importation d'animaux, cependant, a le potentiel
d'introduire la rage et d'autres maladies zoonotiques chez

les populations animales domestiques et humaines. Des pays
comme le Canada et les Etats-Unis ont établi des programmes
et des reglements pour contrdler la rage, qui comprennent des
exigences de vaccination contre la rage pour les chiens importés,
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mais ces réglements ne n"'empéchent pas toujours |'importation

de chiens infectés pendant leur phase d'incubation : entre 2015
et 2021, quatre chiens atteints de rage d’origine canine ont été

importés aux Etats-Unis (8). En juillet 2021, un chien de I'lran est
devenu le premier cas signalé de rage d’origine canine importé

au Canada (9,10).

En juillet 2021, les Centers for Disease Control and Prevention
(CDC) des Etats-Unis ont mis en place une suspension
temporaire de chiens qui entrent aux Etats-Unis venant de 113
pays considérés comme présentant un haut risque pour la rage
d'origine canine, aprés que le nombre de chiens importés de
ces pays auxquels on a refusé I'entrée a l'arrivée a augmenté de
52 % au cours des années précédentes, principalement en raison
de certificats de vaccination contre la rage frauduleux (11,12).
La suspension temporaire a été mise en ceuvre tandis que les
CDC a évalué des options pour régler la question a long terme.
On estime que 23 % des importations commerciales de chiens
au Canada de 2013 a 2019 provenaient de pays considérés
comme présentant un haut risque pour la rage d’origine canine
(communication personnelle, Jillian Blackmore, 11 mars 2022).


mailto:paul.disalvo@toronto.ca 
https://creativecommons.org/licenses/by/4.0/deed.fr

En janvier 2022, un chien de Toronto, Canada, a développé la
rage a la suite de son importation d’Iran en juin 2021. Il s'agit
du deuxiéme cas signalé de chien infecté par la rage d'origine
canine importé au Canada en 2021. Les bureaux de santé
publique locaux ont enquété sur le cas et ont travaillé avec les
organismes de santé humaine et animale pour gérer le risque
pour la santé humaine.

Enquéte de santé publique

Le chien affecté a été importé au Canada le 28 juin 2021, agé
d’environ trois mois, de Téhéran (Iran), un pays considéré par
I'’Agence canadienne d'inspection des aliments (ACIA) comme
présentant un haut risque pour la rage d’origine canine (13). Il a
été importé par un organisme de sauvetage d'animaux, en tant
qu'animal de compagnie appartenant a des particuliers, avec des
documents de vaccination contre la rage délivrés en Iran en date
du 2 juin 2021, qui répond aux exigences d'importation puisqu'il
n'y a pas de délai d'attente entre la date de vaccination et la
date d'importation des animaux de compagnie appartenant a
des particuliers. Aucune observation n'indique que le chien était
exposé a une chauve-souris ou a d'autres animaux sauvages au
Canada. Le 11 janvier 2022, le chien a développé des anomalies
neurologiques bénignes qui ont évolué rapidement malgré

les soins intensifs qu'il a recus a I'hdpital jusqu’a ce qu'il soit
euthanasié le 16 janvier 2022. Les détails sur I"évolution clinique
du chien sont présentés a la figure 1.
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Le 15 janvier 2022, six bureaux de santé publique de I'Ontario,
sous la direction du Bureau de santé publique de Toronto, ont
entrepris une enquéte sur |'exposition potentielle a la rage,
avec |'appui d’autres organismes partenaires, dont le ministere
de la Santé de |I'Ontario, le ministere de I'Agriculture, de
I’Alimentation et des Affaires rurales de |'Ontario, I’Agence des
services frontaliers du Canada et I'ACIA.

Des tissus ont été soumis au laboratoire de I’ACIA pour des
tests de dépistage de la rage et un résultat positif d’analyse
d'anticorps fluorescents a été confirmé le 19 janvier 2022.

Des tests de dépistage supplémentaires effectués par analyse
immunofluorescence indirecte et par réaction en chaine par
polymérase a transcription inverse ont confirmé le diagnostic
initial de la rage. La détermination de la séquence partielle du
géne de nucléoprotéine suivie d'une analyse phylogénétique ont
indiqué que le virus infectant était groupé avec des variants du
virus de la rage d’origine canine que |'on sait qu'il circule en Iran
et en Irak.

Toute personne ou toute personne possédant un animal
domestique qui a été en contact avec le chien infecté pendant
la période d'excrétion virale potentielle (dix jours), du

31 décembre 2021 au 16 janvier 2022, a été interrogée pour
déterminer le risque d'exposition a la rage. Les bureaux de santé
publique ont procédé a des évaluations des risques d’exposition
a la rage conformément au Protocole de la prévention et de
contréle de la rage de I'Ontario de 2020, en consultation avec
les personnes potentiellement exposées et leurs fournisseurs de
soins de santé, au besoin (14). Au total, 37 personnes ont regu
une prophylaxie post-exposition contre la rage.

Figure 1 : Calendrier des événements et |I'évolution clinique du chien enragé importé en Ontario, Canada, de

juin 2021 a janvier 2022
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Au total, 42 personnes ont été interrogées parce qu'elles avaient
eu des contacts avec le chien infecté pendant la période a risque,
dont 41 étaient des membres de la famille ou des amis des
propriétaires d'animaux (n = 16) ou des membres du personnel
de la clinique vétérinaire (n = 25). Au début, il y avait un résident
de Toronto non identifié (et son chien de compagnie) qui était en
contact avec le chien infecté pendant la période de risque, mais
avec lequel les propriétaires de |'animal n'avaient aucun moyen
de communiquer. Le Bureau de santé publique de Toronto et

un service de santé adjacent ont mis en ceuvre des stratégies
pour localiser cette personne, notamment la réalisation de
recherches dans la base de données sur le controle des animaux,
le porte a porte sur une zone de 13 batiments et une campagne
d'affichage dans le quartier. En fin de compte, une campagne
médiatique a réussi a atteindre la personne qui s’est présentée le
26 janvier, prés de deux semaines apres |'exposition.

Le personnel de santé publique a identifié sept chiens associés

a des personnes qui ont été évaluées pour une exposition
potentielle au chien enragé. Deux des chiens n'ont eu aucun
contact avec le chien enragé pendant la période de risque de
I'excrétion virale. L'exposition des cing autres chiens, qui étaient
tous vaccinés contre la rage en ce moment-1a, a été évaluée par
les vétérinaires de soins primaires de ces chiens et le personnel
vétérinaire du ministére de |’Agriculture, de I'Alimentation et
des Affaires rurales de |'Ontario. Trois chiens n‘ont eu que des
contacts occasionnels mineurs avec le chien infecté et n’étaient
pas considérés comme étant a risque d’exposition a la rage.
Deux des chiens restants étaient potentiellement exposés a la
salive du chien infecté sans étre mordus. Un a été revacciné dans
les sept jours suivant I'exposition et a été placé sous observation
pendant 45 jours. Etant donné que le septiéme chien n’a été
identifié que deux semaines aprés |'exposition, il a été placé
dans une période de confinement préventive pendant trois mois
aprés la vaccination de rappel. Aucun des chiens exposés n'a
développé la rage.

Conclusion

Il s’agit du deuxiéme cas signalé d'un chien infecté par la rage
qui a été importé en Ontario, Canada, en 2021. Ce cas met
I'accent sur le fait que les pays doivent étre vigilants face aux
reglements sur |'importation d'animaux et que les propriétaires
de chiens importés de pays a haut risque doivent comprendre
que le risque que ces chiens développent la rage peut persister
pendant des semaines, voire des mois aprés leur arrivée. Bien
que ce chien soit arrivé muni de documents de vaccination
contre la rage et semble en bonne santé, une enquéte plus
approfondie a révélé des incohérences significatives qui
remettent en question la validité des documents et |'efficacité
probable de la vaccination signalée. Les exigences fédérales

en matiére d'importation des chiens font I'objet d'un examen
au Canada depuis plusieurs années. En mai 2021, divers
changements ont été apportés aux exigences d'importation pour
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les chiens commerciaux de moins de huit mois (15). Cet examen
devrait se poursuivre pour toutes les catégories de chiens, dans
le but d’empécher les animaux infectés par la rage d’entrer

au Canada. En juin 2022, I'ACIA a annoncé qu’'a compter du

28 septembre 2022, les chiens commerciaux provenant des pays
a risque élevé de rage canine ne seront plus autorisés a entrer au
Canada, peu importe I'age (13).

Cette enquéte souligne la nécessité pour les organismes de
santé publique de veiller a ce que des évaluations completes
des risques d'exposition a la rage soient effectuées pour
chaque exposition signalée, y compris un examen minutieux
des certificats de vaccination et des antécédents de voyage

des animaux de compagnie. Selon |'age estimé de I'animal au
moment de la vaccination contre la rage en Iran, |'utilisation d'un
produit vaccinal non homologué au Canada et les réglements
provinciaux sur la vaccination contre la rage, ce chien aurait di
étre revacciné contre la rage a son arrivée en Ontario. On ne
sait pas si la revaccination a |'arrivée aurait empéché I'apparition
de l'infection a la rage chez ce chien, surtout compte tenu de la
période d'incubation anormalement longue de plus de six mois.

Le Bureau de santé publique de Toronto a mené cette enquéte
avec quatre inspecteurs en santé publique faisant partie d'une
équipe d'inspecteurs en santé publique un peu plus grande qui
ont regu une formation spécialisée sur les enquétes liée a la rage.
Cette petite équipe a été tres efficace a mener des consultations
avec les patients, des évaluations des risques complexes et

une recherche de contacts. Cela a permis a d’autres membres
de |'équipe de se concentrer sur d'autres enquétes de routine

et on a nié la nécessité de recourir a des inspecteurs en santé
publique non spécialisés, malgré le grand nombre de personnes
qui avaient besoin d’évaluations. Dans la mesure du possible,

les organismes de santé publique devraient envisager de créer
des équipes spécialisées composées de responsables de la santé
publique pour enquéter sur les expositions potentielles a la rage.

Cette enquéte met également en évidence le besoin constant
de sensibiliser les fournisseurs de soins de santé, les vétérinaires,
les organismes de sauvetage des animaux et le public au risque
de la rage chez les chiens importés. Cela aidera les organismes
de sauvetage et les propriétaires d'animaux a prendre des
décisions plus éclairées sur la sélection des animaux a importer
et a adopter, et aidera les fournisseurs de soins de santé et les
vétérinaires a mieux gérer leurs patients respectifs. Parmi les
autres mesures qui devraient étre envisagées, mentionnons les
travaux en cours visant a identifier les pays a risque élevé de la
rage, la mise en ceuvre de I'immunisation des animaux contre la
rage, en temps opportun et prévue par la loi, et I'amélioration de
I'évaluation qualitative et quantitative des importations de chiens
au Canada.
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Résumé

Contexte : La pandémie de la maladie a coronavirus de 2019 (COVID-19) a entrainé une

augmentation rapide de la documentation sur le coronavirus du syndrome respiratoire aigu

sévere 2 et les répercussions plus vastes de la pandémie. La recherche sur la COVID-19 a été Affiliations

produite a url rythme sans pre'cec‘ie’nt, etla cap.ale'Fe de rester au fait des donnees' probantes " Division des sciences des

les plus pertinentes est une priorité pour les cliniciens, les chercheurs, les professionnels de risques pour la santé publique,

la santé publique et les décideurs. Cet article présente une méthodologie de synthese des Laboratoire national de
connaissances élaborée et utilisée par I'’Agence de la santé publique du Canada pour gérer microbiologie, Agence de la santé

N . - . . , . L. bli du Canada, Winnipeg,
et tenir a jour un systéme de veille bibliographique afin de déterminer, de caractériser, de F,\)AUB que du anada, T¥innipeg

catégoriser et de diffuser quotidiennement des données probantes sur la COVID-19. 2 Centre des maladies

infectieuses d'origine
Méthodes : Le projet d'analyses quotidiennes de la documentation sur la COVID-19 alimentaire, environnementale et
comprenait un processus systématique comportant quatre étapes principales : la recherche zoonotigue, Direction générale
de la prévention des maladies

documentaire, la recherche de la pertinence, la classification et la synthése des études et la ) ! ,
infectieuses, Agence de la santé

diffusion d’un rapport quotidien. publique du Canada, Ottawa, ON
Résultats : A la fin de mars 2022, il y avait environ 300 000 citations liées a la COVID-19 et a la

pandémie dans la base de données sur la COVID-19, dont 50 % a 60 % étaient des recherches *Correspondance :

primaires. Chaque jour, un rapport sur toutes les nouvelles citations liées a la COVID-19, tricia.corrin@phac-aspc.gc.ca

les faits saillants de la documentation et un lien vers la base de données mise a jour ont été
générés et envoyés a une liste de plus de 200 destinataires, notamment des organismes de
santé publique fédéraux, provinciaux et locaux et des établissements d'enseignement.

Conclusion : Ce dépét central de littérature sur la COVID-19 a été tenu a jour en temps réel
afin d'accélérer les activités de synthese des données probantes et d'appuyer la prise de
décisions fondées sur des données probantes pendant la réponse a la pandémie au Canada.
Ce processus systématique peut étre appliqué a de futurs sujets de santé publique en évolution
rapide qui nécessitent |'évaluation et la diffusion continues de données probantes.

Citation proposée : Corrin T, Ayache D, Baumeister A, Young KM, Pussegoda K, Ahmad R, Waddell LA. Veille
bibliographique de la COVID-19 — cadre pour gérer la littérature et appuyer la prise de décisions fondées sur des
données probantes sur un sujet de santé publique en évolution rapide. Relevé des maladies transmissibles au
Canada 2023;49(1):6—11. https://doi.org/10.14745/ccdr.v49i01a02f

Mots-clés : COVID-19, prise de décisions fondées sur des données probantes, veille bibliographique, synthése
des données probantes, synthése des connaissances, SRAS-CoV-2
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Introduction

La propagation rapide du coronavirus du syndrome respiratoire
aigu sévére 2 (SRAS-CoV-2), le virus a 'origine de la pandémie
de coronavirus de 2019 (COVID-19) au début de 2020 a suscité
une urgence immédiate pour obtenir des données probantes afin
de comprendre le virus et la fagon de le combattre. Méme si les
données probantes étaient rares au début de 2020, on prévoyait
qu’une augmentation rapide de la recherche émergerait en
fonction de |'expérience récente avec la pandémie du virus

Zika (1,2). Au début de la pandémie, il y a eu un afflux rapide

de données probantes sur la COVID-19, qui comprenaient
notamment |'épidémiologie clinique et I'incidence des
interventions en santé publique. Il était extrémement important
de se tenir au courant des données les plus récentes pour que
les chercheurs et les décideurs soient rapidement au courant des
faits nouveaux.

Alors que le monde cherchait des réponses au sujet de
I'évolution de la pandémie de COVID-19, il était évident qu'il y
avait un besoin urgent d’obtenir un systéme efficace de veille
bibliographique pour repérer, gérer, synthétiser et diffuser ces
données sur une base quotidienne. Le présent article vise a
expliquer le processus élaboré par I’Agence de la santé publique
du Canada (I’Agence) pour gérer et tenir a jour un systéme de
veille bibliographique de la COVID-19 sur un cycle de 24 heures
pour répondre aux besoins de données probantes de plusieurs
groupes de recherche et de politiques tout en réduisant les
redondances dans les efforts de recherche et d’extraction.

Méthodes

Role de I’Agence de la santé publique
du Canada en réponse a la pandémie de
COVID-19

L'Agence de la santé publique du Canada est responsable de

la préparation et de l'intervention en cas d’'urgence en santé
publique (3). En réponse a la pandémie, un Groupe des sciences
émergentes a été créé au sein de I'’Agence, composé d'employés
de I'’Agence possédant une expertise en modélisation

des maladies infectieuses, épidémiologie, soins cliniques,
diagnostics, recherche sur les virus et expertise en synthese

des connaissances. Le réle du Groupe des sciences émergentes
était d'aider a coordonner et a diffuser les informations entre les
secteurs au sein de I'’Agence, et de surveiller la documentation
sur la COVID-19 en tant que priorité. En collaboration avec les
membres du Groupe des sciences émergentes, une équipe de
synthése des connaissances possédant une vaste expérience
des maladies infectieuses au sein de I"’Agence a pris l'initiative
de créer et de tenir a jour un systéme de veille bibliographique
de la COVID-19 pour contribuer a la réponse a la pandémie de
COVID-19.
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Objet et portée du projet

Le projet de veille bibliographique a été lancé en janvier 2020. ||
visait a créer et de tenir a jour un dépét central de littérature sur
la COVID-19 pour faciliter les activités de synthése des données
probantes a jour et promouvoir leur utilisation par les chercheurs
et les décideurs grace a des mises a jour quotidiennes a |'appui
de la prise de décisions fondées sur des données probantes

a I'échelle de I’Agence. Ce projet a été nommé Analyses
quotidiennes de la documentation sur la COVID-19 (appelé
analyses quotidiennes).

Au moment de sa création, il n'y avait aucun autre dépét dans

le monde qui réunissait la documentation sur la COVID-19. Au

fil du temps, plusieurs dépdts de données sur la COVID-19 ont
été créés (e.g. Cochrane, LOVE, LitCOVID, base de données sur
la documentation sur la COVID-19 de I'OMS), chacun avec ses
propres objectifs et méthodes pour classer la documentation

sur la COVID-19 (4-7). Ce projet d'analyses quotidiennes différe
en ce sens que : 1) les articles ont été recherchés et extraits

des bases de données de prépublication, c'est-a-dire par
|'extraction manuelle des citations; 2) toute la documentation sur
la COVID-19 a été incluse, sans restriction; 3) la recherche a été
effectuée chaque matin du lundi au vendredi (cycle de 24 heures)
et 4) celle-ci a été compilée et diffusée quotidiennement aux
utilisateurs finaux.

Le projet d'analyses quotidiennes a été élaboré a partir de
méthodologies de synthése des connaissances bien connues
et établies qui utilisent des méthodes systématiques pour
déterminer, recueillir, cartographier et produire des rapports
sur les données probantes qui sous-tendent un vaste sujet,
tout en répondant au besoin d'une base de données en temps
réel utilisable pour la surveillance de |'évolution des sujets
prioritaires (8-12). Les analyses quotidiennes comprenaient un
processus systématique comportant quatre étapes principales,
soit la recherche documentaire, la recherche de la pertinence,
la classification et la synthése des études et la diffusion des
données probantes dans un rapport quotidien (figure 1). Un
apercu général de chaque étape de ce processus est décrit
ci-dessous et des détails supplémentaires sont fournis dans le
document « matériel supplémentaire ».

Equipe d'analyses quotidiennes

Depuis le début de ce projet, I'équipe de synthése des
connaissances du Laboratoire national de microbiologie a
coordonné les contributions de plus de 50 personnes de
I'ensemble de I’Agence. Un spécialiste de la recherche et
trois responsables de |'analyse ont géré et coordonné les
activités quotidiennes du projet, sous la supervision d'un
gestionnaire. Chaque jour, environ 10 a 15 examinateurs ont
contribué a I'examen, a la catégorisation et a la synthése de la
documentation a temps partiel (une a trois heures par jour).



Figure 1 : Organigramme du processus d’analyses
quotidiennes
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I'objet approprié

Abréviations : IA, intelligence artificielle; COVID-19, maladie & coronavirus 2019

Stratégie de recherche

Une recherche documentaire (publiée et prépubliée) a été
effectuée quotidiennement du lundi au vendredi. Les recherches
visant a extraire de la documentation pertinente sur la COVID-19
ont été effectuées dans sept bases de données : PubMed,
Scopus, BioRxiv, MedRxiv, ArXiv, SSRN et Research Square.
ArXiv, SSRN et Research Square exigent un processus manuel
d’extraction des citations.

Gestion de base de données

Les résultats de la recherche ont été gérés dans le logiciel de
gestion des citations Endnote (EndNote X8, Clarivate Analytics).
Pour faciliter I'acces a la base de données des citations par les
utilisateurs finaux, les citations ont été transférées a un autre
logiciel de gestion des citations, RefWorks (RefWorks, ProQuest
LLC). Les citations ont ensuite été importées dans le logiciel

de gestion des examens systématiques en ligne DistillerSR®
(Evidence Partners Inc., Ottawa, Canada). L'équipe a relevé et
supprimé les doublons dans chaque logiciel.

La gestion des citations pour la recherche, la caractérisation et
I'extraction des données a été effectuée a I'aide de DistillerSR.
Cette plateforme a permis a plusieurs examinateurs de travailler
au projet simultanément dans |'ensemble de I’Agence.

Classement de la documentation sur la
COVID-19

Aprés I'importation des résultats de la recherche quotidienne
dans DistillerSR, deux outils de classement par intelligence
artificielle (DistillerAl) ont été utilisés pour classer
automatiquement la documentation sur la COVID-19 en trois
groupes définis : la recherche de synthése (e.g. examens
systématiques, méta-analyses, examens de la portée); la
recherche primaire; et les articles secondaires (e.g. critiques
narratives, commentaires, lettres a la rédaction). La recherche
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primaire a ensuite été filtrée pour la collecte de données afin
d'améliorer le classement et les syntheéses.

Chaque matin, la documentation primaire était divisée et
distribuée dans DistillerSR a une équipe d’examinateurs. Les
membres ont utilisé un formulaire de collecte de données
congu au début du projet pour recueillir des renseignements
pour chaque article de recherche primaire dans DistillerSR. Le
formulaire a permis aux examinateurs de fournir un résumé des
éléments de preuve, de les classer en thémes déterminés (e.g.
épidémiologie, transmission) et de s'assurer qu'il y avait un lien
fonctionnel vers I'article afin qu'il soit facilement accessible. Les
examinateurs ont également repéré des documents primaires
qui méritaient d'étre notés dans les articles qui leur ont été
attribués et qui devaient étre inclus dans la section des « faits
saillants » du rapport de courriel sur les analyses quotidiennes
afin d'attirer I'attention de |'utilisateur final sur de nouvelles
recherches sur des sujets prioritaires liés a la COVID-19. Un
examinateur remplissait le formulaire de collecte de données
pour chaque article. Les responsables des analyses ont effectué
des vérifications ponctuelles fréquentes pour vérifier les résultats
et assurer |'uniformité.

Résultats

Volume et objet de la littérature

Au départ, il y avait moins de 50 citations repérées chaque jour,
ce qui a rapidement augmenté au cours de I'hiver 2020 pour
atteindre une médiane de 700 citations par jour. Apres les six
premiers mois de la pandémie (janvier a juin 2020), le volume
de recherche produit s’est stabilisé a environ 50 000 articles par
période de six mois (figure 2). A la fin de mars 2022, il y avait
environ 300 000 citations liées a la COVID-19 et a la pandémie
dans la base de données.

Figure 2 : Volume de la documentation sur la COVID-19
de février 2020 a mars 2022
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Bien qu'une médiane de 700 citations ait été relevée chaque
jour, la fourchette était de 200 a 2 500 citations. En général,
de 50 % a 60 % des citations étaient des recherches primaires
et les autres étaient des articles secondaires (e.g. examens de
la documentation, nouvelles scientifiques, comptes rendus de
conférences).

Les examinateurs ont attribué a chaque article de recherche
primaire un ou plusieurs themes déterminés qui ont été abordés
par les résultats de I'article. A la fin de mars 2022, le nombre
total d'articles par thémes comprenait les données cliniques

(n =48 179), I'épidémiologie (n = 42 622), la réponse des soins
de santé (n = 17 559), la réponse de la santé publique

(n =15 505), la coronavirologie (n = 14 480), la santé mentale

(n =11 261), la modélisation (n = 11 184), la thérapie

(n =10 946), les diagnostics (n = 10 532), I'immunologie

(n =10 357), les interventions en santé publique (n = 8 737), la
recherche sur les vaccins (n = 8 373), la transmission (n = 4 547),
les séquelles a long terme (n = 2 376), le modéle animal

(n = 2 358), la prévention et contréle des infections (n = 1 935),
les essais controlés randomisés (n = 1 547), la surveillance
(n=1291), I'économie (n = 1 020), les zoonoses/COVID-19
chez les animaux (n = 419) et les autres recherches sur les
répercussions de la COVID-19/pandémie qui ne sont pas incluses
dans d'autres domaines (n = 15 811).

Diffusion des analyses quotidiennes

Les données ont ensuite été compilées chaque jour pour
produire les analyses quotidiennes. Les données ont d'abord
été exportées de DistillerSR vers un modéle Microsoft Excel
congu pour organiser automatiquement les données dans le
format requis pour le rapport. Un modéle Microsoft Word a
ensuite été rempli avec chaque article, chaque theme et chaque
résumé. Enfin, ce rapport a été placé dans un courriel avec

les points saillants de la documentation pour la journée et un
lien vers la base de données des citations et la feuille de calcul
Microsoft Excel accessible par I'intermédiaire de Google Drive,
qui contenait une liste interrogeable de tous les documents avec
leurs catégories et leurs résumés par thémes. La liste d’envoi
des analyses quotidiennes comprenait plus de 200 destinataires
et groupes, notamment des organismes de santé publique
fédéraux, provinciaux et locaux, ainsi que des établissements
d’enseignement.

Maintenance de la base de données

Comme les prépublications ont fait |'objet d'un examen par les
pairs et ont été publiés, ils ont été repérés dans la recherche

et signalés. Un processus a été élaboré pour retirer les articles
prépubliés des bases de données une fois qu'ils ont été publiés
afin de s'assurer que les utilisateurs finaux n’utilisent pas
accidentellement les articles prépubliés a la place des articles
publiés. Le spécialiste des recherches a repéré des articles
publiés qui étaient auparavant dans la catégorie prépublié et les
a mis en retrait dans Refworks, DistillerSR et les feuilles Excel.
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Utilisation des analyses quotidiennes

Les résultats des analyses quotidiennes ont été utilisés de
diverses facons par les utilisateurs finaux de I’Agence et
d'autres organisations. Premiérement, le rapport quotidien et
les faits saillants ont été largement utilisés par les groupes qui
travaillent a la réponse a la pandémie pour se tenir au courant
des principales nouvelles recherches pertinentes a leur travail.
Comme notre base de données couvrait toute la documentation
sur la COVID-19, notamment les conséquences plus vastes de

la pandémie, il s'agissait d'une ressource qui répondait aux
besoins d’un large éventail d'utilisateurs finaux qui participaient a
I'intervention a la pandémie.

Deuxiémement, les équipes de synthése des données probantes
de I'’Agence ont tiré parti de cette base de données pour
répondre rapidement aux demandes urgentes de données
probantes, effectuer des synthéses rapides des données
probantes sur les questions prioritaires et rationaliser les
données probantes dans d'autres projets axés sur le domaine
(e.g. vaccins, traitements, mesures de santé publique).

L'équipe de synthése des connaissances qui a dirigé ce projet

a également effectué plus de 150 synthéses de données
probantes rapides sur des sujets hautement prioritaires liés

a la COVID-19 depuis février 2020. Il fallait avoir acceés a un
dépdt a jour et interrogeable pour produire rapidement ces
produits de synthése des données probantes. D'autres groupes
ont également utilisé le dépot pour examiner la synthése des
données probantes, présenter les faits saillants a la haute
direction, alimenter les modéles prédictifs, créer des lignes
directrices et du contenu Web et répondre aux demandes des
médias.

En novembre 2021, un court sondage a été envoyé a tous

les destinataires des analyses quotidiennes pour obtenir des
renseignements supplémentaires sur la fagon dont ils utilisaient
les analyses quotidiennes et pour évaluer la nécessité de
poursuivre ce projet. L'enquéte a révélé un consensus selon
lequel les analyses quotidiennes demeurent un outil précieux

et nécessaire pour la réponse continue a la pandémie au sein

de I'’Agence et dans d'autres ministéres. Plusieurs équipes ont
indiqué qu’elles seraient touchées négativement si le programme
était abandonné et qu’elles devraient affecter des ressources a la
recherche documentaire pour poursuivre leurs projets et activités
liés a la COVID-19.

Discussion

L'ampleur de ce projet, l'inclusion de toute la documentation
sur la COVID-19 et le cycle de mise a jour de 24 heures sont
uniques a ce projet. Ces caractéristiques sont essentielles a son
utilité pour répondre aux besoins importants des chercheurs et
des décideurs au sein de |’Agence et dans d'autres ministéres.
Le maintien d'une expertise spécialisée dans la documentation
sur la COVID-19 a facilité le travail d'intervention rapide et



|"évaluation continue des lacunes en matiére de connaissances
pendant la pandémie.

Limites

Cette méthodologie comportait plusieurs limites. Premiérement,
ce projet a été créé et mis en ceuvre dans un délai trés court
avec les ressources existantes. Le processus aurait été plus
efficace avec différents logiciels et une automatisation accrue de
la recherche, du filtrage, de la classification des articles et de la
production de rapports. Toutefois, les contraintes de temps et
de ressources liées a ce projet et a d'autres projets prioritaires
liés a la COVID-19 ont limité la capacité de maintenir |'analyse
quotidienne tout en apportant des changements importants qui
pourraient avoir amélioré |'efficacité du processus.

Le processus a été élaboré de fagon a ce qu'il soit possible de

le mener selon un cycle de 24 heures. Cela signifie que méme si
la recherche a été approfondie, nous avons peut-étre manqué
des citations en raison de la langue ou d'une omission dans

la stratégie de recherche (Matériel supplémentaire). Il existe

un risque d’erreur humaine dans la recherche, I'examen et la
classification des articles, ainsi que dans la tenue et la mise a jour
de la base de données.

Utilisation actuelle et future

Compte tenu du besoin urgent de prendre des décisions de
santé publique fondées sur des données probantes pendant une
urgence de santé publique comme la pandémie de COVID-19,
la collecte et la synthése rapides et systématiques de données
probantes sont extrémement importantes. Au moment de la
rédaction du présent article, cette base de données est encore
tenue a jour et elle demeure une ressource essentielle pour de
nombreux secteurs de |I"’Agence qui I'utilisent dans le cadre de la
réponse continue a la COVID-19.

Pour se préparer a la prochaine urgence de santé publique, la
planification post-pandémie sera essentielle afin d’améliorer
notre cadre actuel de veille bibliographique. Il sera prioritaire
d’accroitre I'automatisation et 'efficacité a différentes étapes
du processus de veille bibliographique en acquérant les
logiciels et I'expertise nécessaires pour intégrer davantage
d'automatisation au processus. L'élaboration d'une interface
Web ou d'un tableau de bord pour les analyses quotidiennes
réduirait le temps consacré a la création et a la diffusion des
rapports. Cela permettrait aux utilisateurs finaux d’accéder
directement a la base de données documentaire sur la COVID-19
et d'interagir avec elle, éliminant ainsi de nombreuses étapes
de préparation de rapports dans le processus actuel. Etant
donné que les technologies d'intelligence artificielle évoluent
rapidement, a |'avenir, la veille bibliographique pourrait
permettre d'automatiser la synthése des études, ce qui
réduirait considérablement les ressources humaines nécessaires
a I'exécution du projet. Toutes les améliorations possibles
mentionnées augmenteront |'efficacité du processus, ce qui le
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rendra plus facile a mettre en ceuvre pour la prochaine urgence
de santé publique.

Conclusion

Le présent article donne un apercu d'un processus d'élaboration
et de tenue a jour d'un systéme de veille bibliographique pour
gérer l'intensification de la recherche sur la COVID-19 pendant la
pandémie. Malgré la quantité sans précédent de documentation
sur la pandémie, le processus de veille bibliographique a permis
de cerner, de classer, de résumer et de diffuser des données
probantes quotidiennement pendant plus de deux ans et a
facilité I'utilisation des données probantes dans la prise de
décisions par I’Agence et les intervenants externes. Ce cadre
pourrait étre appliqué a toute urgence de santé publique
comprenant une base de données probantes en évolution rapide
qui nécessite une veille continue en temps réel qui sera utilisée
dans la prise de décisions.
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Rapport national de mi-saison sur la grippe,
2022-2023 : apparition rapide et précoce d'une

épidémie

Myriam Ben Moussa'*, Steven Buckrell', Abbas Rahal', Kara Schmidt’, Liza Lee', Nathalie Bastien?,

Christina Bancej'

Résumé

L'épidémie nationale de grippe (influenza) de 2022-2023 au Canada a été déclarée au cours
de la semaine épidémiologique 43 (la semaine se terminant le 29 octobre 2022), relativement
tot par rapport aux saisons historiques. Cette année marque le retour de la circulation
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suivant les modes prépandémiques de la grippe, a la suite de |'épidémie de grippe bréve et

tardive déclarée au printemps de la saison 2021-2022. A ce jour, cette saison, on a signalé
59 459 détections de grippe sur 456 536 tests effectués. On note que les deux valeurs
dépassent les moyennes historiques. Cette épidémie est essentiellement provoquée par la
grippe A, la grippe A(H3N2) représentant 94 % des détections sous-typées. A ce jour, cette
saison a eu des répercussions importantes sur les adolescents et les jeunes enfants, et une
forte proportion de détections a été enregistrée chez ceux agés de 0 a 19 ans (soit 42 %). Les
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provinces et les territoires ont signalé un nombre d’hospitalisations, d’admissions aux unités MB
de soins intensifs et de décés associées a la grippe plus élevé que d’habitude, par rapport aux
saisons précédentes, en particulier, I'hospitalisation d’enfants a été continuellement bien

au-dessus des niveaux record historiques pendant plusieurs semaines. Le retour de la circulation
saisonniére de la grippe souligne I'importance d’une vigilance soutenue en ce qui concerne
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la grippe et l'utilisation des mesures d'atténuation disponibles, en particulier la vaccination gc.ca

annuelle contre la grippe saisonniére.
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Introduction

Le présent rapport de surveillance résume les 18 premiéres
semaines de la saison grippale 2022-2023 au Canada, selon les
données du programme EpiGrippe rapportées par I’Agence de
la santé publique du Canada du 28 aoit au 31 décembre 2022
(1). L'épidémie nationale de grippe a débuté au cours de la
semaine épidémiologique 43 (la semaine qui se termine le

29 octobre 2022), lorsque le pourcentage de tests de dépistage
positifs de la grippe dépassait le seuil saisonnier de 5 %. A la
suite de la bréve épidémie de grippe au printemps 2022, cette
saison est la premiére réapparition des modes de circulation
prépandémique de la grippe au Canada (2-4).

RMTC e janvier 2023 e volume 49 numéro 1

Méthodes

Le programme EpiGrippe est le systéme de surveillance de

la grippe du Canada qui permet de surveiller la propagation

de la grippe et du syndrome grippal (SG) a I"échelle nationale
au moyen d'indicateurs de surveillance de base fondés sur

les normes épidémiologiques mondiales (5). Le programme
EpiGrippe se compose de sept domaines clés de surveillance :
la surveillance syndromique, la surveillance virologique, la
dispersion géographique, la surveillance des éclosions, la
surveillance des cas graves, la caractérisation de la souche
grippale et la surveillance des vaccins. Des méthodes détaillées,
y compris les définitions des indicateurs de surveillance, les
sources de données et les analyses statistiques se trouvent dans
le Rapport annuel national sur la grippe de I'année 2021-2022
(2). Les moyennes saisonnieres précédant la pandémie sont
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calculées 3 'aide des données de 2017-2018 & 2019-2020, Figure 1 : Nombre de tests de dépistage de la grippe
positifs et pourcentage de tests de dépistage positifs,

par type, sous-type et semaine de surveillance au
Canada pour la saison de la grippe 2022-2023, a ce
jour, semaines 35 a 52

sauf indication contraire. Le tableau 1 résume les indicateurs
saisonniers jusqu’a la semaine 52, comparativement aux
derniéres saisons avant la pandémie.

Détection en laboratoire

Cette saison, 59 459 détections de grippe (de 456 536 tests) o o0 -
ont été signalées dans tout le pays, dont presque toutes étaient §’ :zgz * %
celles de la grippe A (figure 1). Le nombre de détections a ce %Léyooo 30'% “ié
moment de la saison était considérablement plus élevé que la g 96000 25—; 5
moyenne saisonniére avant la pandémie (n = 11 757), alors que é% 5000 0ty
le volume moyen des tests était beaucoup plus faible (93 572 %?‘é ;zgz 15@)?‘%
tests). La grippe A(H3N2) représentait presque toutes les 5 8 5000 08§
détections de la grippe A (94 %). Parmi les 37 670 détections § 1000 . I I I I I l - 5 g
pour lesquelles des renseignements détaillés sur I'age ont été 053 37 38 39 40 a1 meo <
fournis, aucune différence significative dans la répartition des Semaine de surveillance

souches n'a été observée parmi les groupes d’age, cependant, w2 A (non sous-typé) == A(H3N2) == AHTN1) mmGrippe B

la proportion élevée de détections chez les jeunes de moins e e e rippe A | e e e vipps B

de 19 ans au début de la saison a été une caractéristique
importante de cette saison. A ce jour, 42 % des détections
ont été enregistrées chez des personnes agées de 0 a 19 ans,

comparativement a une moyenne de 35 % enregistrée dans les
années précédentes avant la pandémie et les détections chez
les 65 ans ou plus figurent dans les proportions précédemment
observées.

Tableau 1 : Indicateurs saisonniers rapportés jusqu'a la semaine 52 par rapport aux derniéres saisons avant la
pandémie, de 2017-2018 & 2019-2020

Début de I'épidémie Semaine 43 Semaine 47 Semaine 43 Semaine 45
Du début au point culminant 5 semaines 14 semaines 8 semaines 14 semaines
1r déclaration d'une activité localisée Semaine 35 Semaine 40 Semaine 38 Semaine 36
Semaine du pourcentage de positivité le plus élevé (%) Semaine 47 Semaine 6 semaine 52 Semaine 7
(23,8 %) (29,7 %) (28,9 %) (32,5 %)
Type de grippe dominant en circulation (en %) Grippe A (99 %) Grippe B (51 %) Grippe A (99 %) Grippe A (74 %)
Sous-type de la grippe A dominant en circulation (en %) H3N2 (94 %) H3N2 (68 %) H1N1 (93 %) H3N2 (96 %)
Proportion de détections chez les 65 ans ou plus (en %) 26 21 16 44
Proportion de détections chez les 19 ans ou moins (en %) 42 44 41 19
Taux cumulatif d’hospitalisation (pour 100 000) 41 7 13 19
Cas graves Hospitalisations 341 618 1064 1493
par province
et territoire® | Admissions a I'unité des soins intensifs (USI) 301 73 151 114
Déces 182 22 27 34
Hospitalisations 1505 264 414 195
Cas graves » | Admissions a I'unité des soins intensifs (USI) 183 57 71 35
en pédiatrie
Déces 6 0 moins de 5 moins de 5
Nombre total d'éclosions 534 146 86 288
Eclosions Proportion d'éclosions dans les établissements 54 58 43 57
de soins de longue durée (ESLD) (en %)

Abréviations : ESLD, établissements de soins de longue durée; USI, Unité de soins intensifs

* Les hospitalisations liées a la grippe sont signalées par I'Alberta, le Manitoba, le Nouveau-Brunswick, Terre-Neuve-et-Labrador, les Territoires du Nord-Ouest, la Nouvelle-Ecosse, I'lle-du-Prince-Edouard et
Yukon). La Saskatchewan ne signale que les hospitalisations qui nécessitent des soins médicaux intensifs

b Le réseau du Programme de surveillance active de I'immunisation (IMPACT) a signalé des cas graves de la grippe chez les enfants. Le réseau sentinelle d'hdpitaux pédiatriques d'IMPACT est composé de
12 hopitaux pédiatriques au Canada, situés en Alberta, en Colombie-Britannique, au Québec, en Ontario, en Nouvelle-Ecosse, a Terre-Neuve-et-Labrador, en Saskatchewan et au Manitoba
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Au cours de la semaine 43, |'activité grippale a dépassé le seuil
de I'épidémie, et une épidémie de grippe a été déclarée au
niveau national. Le début de cette saison a eu lieu plus tot que la
moyenne historique (semaine 45), cependant, cet incident n'était
pas sans précédent, car |'épidémie nationale de grippe de 2018-
2019 a également commencé au cours de la semaine 43. Depuis
le début, la positivité en pourcentage de la grippe a augmenté
fortement d'une semaine a |'autre, atteignant un pic de 23,8 %
(semaine 47), avant de commencer a diminuer brusquement au
cours de la semaine 48. La période de cing semaines, allant du
début au point culminant de I'épidémie de cette saison, semble
étre plus courte que les moyennes historiques (12 semaines).

Parmi le petit nombre d’échantillons de virus de la grippe soumis
au Laboratoire national de microbiologie (n = 168) par des
laboratoires de santé publique provinciaux et territoriaux pour
une caractérisation antigénique, tous étaient semblables aux
vaccins recommandés contre la grippe de I'hémisphére Nord de
2022-2023 et tous étaient sensibles aux antiviraux oseltamivir et
zanamivir.

Surveillance syndromique

Tous les indicateurs de surveillance syndromique du programme
EpiGrippe cette saison étaient liés aux premiéres augmentations
de |'activité déclarées au moyen d'une surveillance virologique,
avec une activité soit au-dessus des niveaux moyens ou
au-dessus des niveaux prévus habituellement observés a
I'automne et au début de I'hiver. L'augmentation générale

du nombre de cas de toux et de fiévre signalée par les
participants au programme ActionGrippe a débuté au cours de
la semaine 37. A ce jour, une moyenne de 10 957 participants
au programme ActionGrippe ont répondu chaque semaine et le
pourcentage de participants au programme qui ont signalé une
toux et une fiévre est demeuré au-dessus des niveaux prévus
pendant cing semaines (semaines 43 a 47).

L'augmentation générale de I'activité du syndrome grippal
signalée par les fournisseurs de soins primaires sentinelles a
commencé la semaine 42 et est restée au-dessus des niveaux
moyens pendant six semaines (semaines 45 a 50), par la suite,
I'activité du syndrome grippal est demeurée élevée, mais dans
les normes respiratoires saisonniéres avant la pandémie. Ainsi,
I'activité du syndrome grippal provenant de la co-circulation
des virus respiratoires, y compris la grippe, le virus respiratoire
syncytial et le coronavirus du syndrome respiratoire aigu sévere 2
(SRAS-CoV-2), était comparable aux niveaux élevés observés
pendant une saison des virus respiratoires prépandémique
typique (6). Une moyenne hebdomadaire de 46 fournisseurs de
soins primaires sentinelles ont présenté un rapport au systeme
de surveillance du syndrome grippal, ce qui représente une
moyenne hebdomadaire de 3 276 patients.
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Cas graves

A ce jour, 3 411 hospitalisations associées a la grippe ont été
signalées par les neuf provinces et territoires participants,

dont la grande majorité ont été liée a la grippe A. Le

nombre d'hospitalisations était bien au-dessus des chiffres
historiques rapportés a cette période de I'année (n = 1 058).
Parmi ces hospitalisations, I’'hétérogénéité existe entre les
groupes d'age. Les taux cumulatifs d'hospitalisation les

plus élevés étaient chez les personnes agées de 0 a 4 ans

(n = 112/100 000 habitants), suivis de celles agées de 65 ans

ou plus (n = 109/100 000 habitants). Ces taux dépassaient
considérablement les taux cumulatifs chez les autres groupes
d’'age et le taux global cumulatif d’hospitalisation de cette
saison (n = 41/100 000 habitants). Cette saison a également été
marquée par une augmentation d’admissions aux unités de soins
intensifs (USI) et de décés (301 admissions a I'USI et 182 déceés
associés a la grippe) par rapport aux saisons historiques

avant la pandémie (en moyenne 113 admissions a I'USI et

28 déceés), selon les déclarations de neuf provinces et territoires
participants. Cette saison, plus de la moitié (60 %) des personnes
admises a |'USI étaient agées de 45 ans ou plus, et 75 % des
déces ont eu lieu chez des personnes agées de 65 ans ou plus.

Cette saison, les hospitalisations associées a la grippe chez les
enfants signalées par le Programme de surveillance active de
I'immunisation (IMPACT) étaient bien supérieures aux niveaux
historiques jamais signalés dans le cadre du programme,

1 505 hospitalisations étant été enregistrées (figure 2). Le
nombre d'hospitalisations hebdomadaires a commencé a
augmenter au cours de la semaine 42 avant d'atteindre un
maximum de 252 au cours de la semaine 48. Le nombre
hebdomadaire d'hospitalisations déclarées a partir de la
semaine 45 (entre 153 et 252 hospitalisations) a dépassé le
nombre maximal de toute la saison signalé auparavant (n = 151
dans la semaine 9 de la saison 2015-2016) pendant six semaines
consécutives. Cumulativement, le nombre d’hospitalisations
d’enfants associées a la grippe a la mi-saison a dépassé tous les
chiffres annuels et de toute la saison enregistrée auparavant.
Pratiquement tous les cas hospitalisés étaient a cause de la
grippe A, et parmi les cas sous-typés (n = 584), 94 % étaient
associés a la grippe A(H3N2). La plus grande proportion de

cas hospitalisés était celle des enfants dgés de deux a quatre
ans (32 %), suivis de pres par les enfants agés de cinq a neuf
ans (24 %). Jusqu'a ce jour, les admissions des enfants a |'USI
dépassaient également les moyennes historiques, dont 183 ont
été signalées cette saison, comparativement a une moyenne de
54 admissions enregistrées au cours des saisons précédentes.
Environ 12 % des hospitalisations ont donné lieu a une admission
a I'USI cette saison et les enfants 4gés de deux a quatre ans et
de cing et neuf ans représentaient respectivement 31 % et 22 %
des admissions d’enfants a I'USI. Le nombre de décés d'enfants
associé a la grippe était également plus élevé que celui des
saisons précédentes, six décés d’enfants associés a la grippe
ayant été signalés jusqu'a présent.
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Figure 2 : Nombre d'hospitalisations d’enfants® signalé
par le réseau du Programme de surveillance active

de I'immunisation, par groupe d'adge, par semaine au
Canada pour la saison grippale de 2022-2023, a ce jour,
semaines 35 3 52°
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b La zone ombrée représente le nombre maximal et le nombre minimal d’hospitalisations
d’enfants déclarées par le Programme de surveillance active de I'immunisation (IMPACT), par
semaine, entre 2014-2015 et 2019-2020

Eclosions

A ce jour, 534 éclosions de grippe confirmées en laboratoire ont
été signalées. Le nombre d’éclosions signalé était plus élevé
aux chiffres historiques enregistré a cette période de I'année

(n = 173). Toutes les éclosions signalées, sauf une, étaient
causées par la grippe A. Celles signalées dans les établissements
de soins de longue durée représentaient la plus forte proportion
d’éclosions (54 %), suivie des établissements classés « autres »
(28 %) (3). Parmi les 231 éclosions du syndrome grippal
signalées, prés de 99 % se sont produites dans les écoles et les
garderies.

Discussion

Aprés la saison grippale bréve et tardive de 2021-2022, dominée
par le type A (H3N2), le Canada a connu un retour de I'activité
grippale a la fin de I'automne, qui a entrainé une épidémie
saisonniere. Cette saison, qui a commencé tot par rapport aux
saisons historiques, a depuis démontré une progression brusque
et des incidences importantes sur la population pédiatrique.

Il est difficile de déduire la durée de la saison en fonction de

la date de début, car les données historiques indiquent des
trajectoires différentes. Des facteurs comme le moment du pic
et la proportion de la grippe A et B circulant influent sur la durée
de |'épidémie de grippe. En moyenne, les saisons historiques
avant la pandémie ont culminé a 30,4 % entre la semaine 52 et la
semaine 7, contrairement a ce qui a été observé jusqu’a présent
cette année. A ce jour, |'épidémie saisonniére a été causée par
la grippe A(H3N2), avec une circulation minimale de la grippe B.
Contrairement aux saisons précédant la pandémie, nous n'avons
pas encore vu d’augmentation de la proportion relative de
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détections de grippe B. Actuellement, on ne sait pas si le Canada
connaitra une vague typique de la grippe B en fin de saison.

Cette saison, les tendances de la gravité des cas de grippe ont
été hétérogenes entre les groupes d'age. Les hospitalisations
d’enfants signalées par le réseau IMPACT étaient bien au-dessus
des niveaux historiquement observés. Les explications de ce
phénomeéne sont complexes et difficiles a déméler. La réponse

a la pandémie de la maladie a coronavirus 2019 (COVID-19) a
perturbé la transmission saisonniére du virus respiratoire dans
I'ensemble du pays et a entrainé une importante cohorte de
jeunes enfants non exposés qui pourraient étre plus vulnérables
a une infection grave. Par exemple, le réseau IMPACT n'a
signalé aucune hospitalisation d'enfants, aucune admission a
I'USI et aucun décés au cours de la saison de 2020-2021 (7).
L'arrét des interventions non pharmaceutiques précédemment
exigées, comme le port de masque, peut avoir facilité
I'augmentation de la transmission dans la collectivité (8,9).

La levée des mesures de voyage et a la frontiére a peut-étre
permis la réintroduction de la grippe saisonniére au Canada

a partir des régions ou la circulation communautaire était
présente (10). Lorsqu’on examine les proportions relatives des
hospitalisations par groupe d'age, il est intéressant de noter que
les répartitions sont inhabituelles étant donné la prédominance
de l'influenza A(H3N2), un modeéle qui se poursuit a partir de la
saison bréve et tardive de 2021-2022. A I'instar de I'épidémie de
courte durée vécue au printemps de la saison 2021-2022, a ce
jour, une proportion plus élevée de détections et d'activités était
enregistrée chez les enfants et les jeunes, qui ont généralement
connu une proportion plus faible de détections et d'activités
durant les saisons de la grippe A(H3N2) dominante (2).

Le début des campagnes de vaccination saisonniéres a

coincidé avec le début de |'épidémie de grippe saisonniére.
Indépendamment du moment ou le taux de positivité le

plus élevé de cette saison sera atteint, la circulation grippale
devrait persister pendant de nombreuses semaines. Au cours
des saisons précédentes, le déclin progressif a des niveaux
inférieurs au seuil épidémique aprés avoir atteint le pic a pris en
moyenne 20 semaines (de 2016-2017 a 2018-2019). Il demeure
important de se faire vacciner pour faire face a I'épidémie en
cours. Les résultats de caractérisation antigénique et génétique
recus a ce jour suggerent que les souches en circulation de la
grippe A(H3N2), A(H1N1) et B sont semblables aux composantes
recommandées du vaccin de I"hémisphére Nord pour la

saison 2022-2023. L'efficacité vaccinale (EV) du vaccin de 2021-
2022 contre le sous-type A(H3N2) en circulation était modérée
(36 %), cependant, le composant H3N2 de cette saison semble
ressembler davantage, sur le plan antigénique, aux souches
actuellement en circulation (11). Bien que la similitude sur le plan
antigénique ne soit pas un prédicteur cohérent de I'efficacité du
vaccin, qui dépend de plusieurs facteurs (12), les constatations
préliminaires du Réseau canadien de surveillance des praticiens
sentinelles fondées sur des données recueillies jusqu’a la
semaine 50 indiquent que le risque de maladie par le virus H3N2



suivie par un médecin a été réduit de moitié chez les receveurs
du vaccin de la saison en cours par rapport aux personnes non
vaccinées (13).

La résurgence précoce et relativement intense de la grippe
souligne I'importance de la surveillance continue de la grippe
saisonniére. La collecte systématique de données de surveillance
de la grippe a facilité la connaissance de la situation afin de
répondre a la saison de la grippe actuelle dans le contexte

de la pandémie de COVID-19 en cours. De plus, I'utilisation
des mémes indicateurs que ceux utilisés avant la pandémie
de COVID-19 a permis d'interpréter a la fois I'ampleur et la
propagation de la grippe au cours de la saison 2022-2023.
Une surveillance continue et opportune est essentielle a
I'amélioration de la capacité de I’Agence de la santé publique
du Canada en vue de répondre aux tendances de la grippe,
de surveiller les changements dans les modes de circulation
et de faciliter la préparation et la planification des mesures
d'atténuation au cours de la saison de la grippe.
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Nouveau traitement oral de six mois contre la
tuberculose pré-ultrarésistante aux médicaments
au Canada : les nouvelles options de traitement
présentent de nouveaux défis de mise en ceuvre

William Connors'?3*, Cesilia Nishi*°, Inna Sekirov®’, Victoria Cook'?, James Johnston'?

Résumé

La tuberculose résistante aux médicaments est un probléme de santé mondial majeur, en
partie parce qu'il y existe moins de traitements efficaces et que ces traitements sont prolongés
et plus toxiques. Les données probantes pour des traitements plus efficaces, plus courts et
normalisés évoluent rapidement. Nous signalons ici le premier cas de tuberculose pulmonaire
pré-ultrarésistante aux médicaments traité au moyen d’'un nouveau traitement de bédaquiline,
de préomanide et de linézolide (BPal) par voie orale d'une durée de six mois au Canada.

Les données d’essais cliniques récents a |'appui de la thérapie BPaL sont présentées dans

le contexte des lignes directrices cliniques actuelles et en évolution. Dans le présent article,
nous mettons en évidence les défis importants liés a la mise en ceuvre et formulons des
recommandations sur ce qu'il faut faire pour assurer une utilisation sécuritaire du BPalL dans

le cadre des programmes au Canada. Les recommandations clés comprennent la création
d’une infrastructure pour 'accés en temps opportun a de nouveaux tests de sensibilité

aux médicaments antituberculeux, la simplification de I'accés aux nouveaux médicaments
antituberculeux et |'utilisation prudente de ces médicaments, en collaboration avec des équipes
de soins possédant une expertise en gestion de la tuberculose résistante aux médicaments.

Citation proposée : Connors WJA, Nishi C, Sekirov |, Cook VJ, Johnston J. Nouveau traitement oral de

six mois contre la tuberculose pré-ultrarésistante aux médicaments au Canada : les nouvelles options

de traitement présentent de nouveaux défis de mise en ceuvre. Relevé des maladies transmissibles au
Canada 2023;49(1):18-23. https://doi.org/10.14745/ccdr.v49i01a04f
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La tuberculose résistante aux médicaments est associée a une
morbidité et a une mortalité disproportionnées liées a des
traitements prolongés, plus toxiques et moins efficaces. En
2020, I'Organisation mondiale de la Santé (OMS) a estimé que
10 millions de personnes ont contracté la tuberculose, dont
500 000 personnes atteintes d'une tuberculose multirésistante
et résistante a la rifampine (RR) (1). Au cours des derniéres

années, une série d’essais cliniques évaluant des médicaments
antituberculeux oraux nouveaux (bédaquiline, préomanide)

et réutilisés (linézolide, clofazimine, fluoroquinolones) ont
démontré le potentiel d'un traitement plus court, moins
toxique et trés efficace des formes de tuberculose résistantes
aux médicaments (2-5). En s’appuyant sur |'accumulation de
données cliniques, 'OMS a récemment publié une mise a jour
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des lignes directrices cliniques approuvant I'utilisation d'un
nouveau protocole de courte durée par voie orale (6 a 9 mois)
de bédaquiline, de préomanide et de linézolide (BPalL) pour la
tuberculose RR, la tuberculose multirésistante et la tuberculose
pré-ultrarésistante (pré-tuberculose XDR) (tableau 1) (6). Il s’agit
d'un progrés important dans le traitement de la tuberculose,
toutefois il présente également d'importants défis opérationnels,
notamment |'acces en temps opportun aux tests de résistance
et a I'approvisionnement en médicaments. Nous présentons
notre expérience du traitement d'une personne atteinte de
pré-tuberculose XDR avec les antibiotiques BPaL. Il s'agit de

la premiére personne a suivre ce traitement au Canada. Les
principaux défis de la mise en ceuvre sont également décrits.

Tableau 1 : Mise a jour des définitions de la tuberculose
résistante aux médicaments de I'Organisation mondiale
de la Santé, 2021

Type de résistance aux

z 1 Définition
médicaments

Résistance a un ou
plusieurs médicaments

Résistance a un ou plusieurs médicaments
ne répondant pas aux critéres MR/XDR

Résistance simultanée a la rifampine et a

b
MR I'isoniazide

Critéres MR plus résistance a la

Pré-tuberculose XDR . "
fluoroquinolone

Critéres tuberculose pré-XDR plus
résistance a la bédaquiline ou au
linézolide

XDR

Abréviations : MR, multirésistante aux médicaments; tuberculose pré-XDR, tuberculose pré-
ultrarésistante aux médicaments; XDR, ultrarésistante aux médicaments

2 Tiré de la référence (7)

5 L’OMS classe la tuberculose résistante a la rifampine (RR) et la tuberculose multirésistante
comme cliniquement similaire dans la prise en charge et les formes RR et multirésistante sont
combinées dans les données de surveillance mondiales

< Lévofloxacine ou moxifloxacine

Rapport de cas

En mars 2021, une jeune femme de 18 ans a été aiguillée vers un
programme provincial de lutte contre la tuberculose, avec des
antécédents de toux depuis cing mois et des sueurs nocturnes
depuis plusieurs semaines. Une radiographie thoracique a
révélé une cavitation du lobe supérieur gauche (figure 1). Les
échantillons d'expectorations ont démontré la présence de
bacilles résistants a I'acide par frottis, ce qui a été confirmé
comme complexe de Mycobacterium tuberculosis par un essai
de réaction en chaine par polymérase ciblant les génes 1S6110
et mpt64. La patiente est née en Chine et avait déménagé

au Canada trois ans avant le diagnostic de tuberculose. Elle
n'avait ni exposition connue a la tuberculose, ni traitement,
elle ne fumait pas et elle ne prenait pas de médicaments.

Les enquétes de référence étaient négatives pour le virus de
I'immunodéficience humaine, I'hépatite B/C et le diabéte.
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Figure 1 : Radiographie du thorax (image postérieure et
antérieure)?

2 La radiographie du c6té gauche montre une lésion cavitaire a paroi épaisse dans le coin
supérieur du poumon gauche avant le traitement et la radiographie de droite montre une
amélioration lors du suivi six mois aprés la fin du traitement

Une semaine aprés avoir été référée, elle a commencé a suivre
un traitement antituberculeux standard de premiére intention

a quatre médicaments et a continué a s'isoler a domicile. Trois
semaines plus tard, des tests de sensibilité phénotypique de
premiére intention ont révélé la possibilité d'une résistance a
plusieurs médicaments, confirmée par des tests génotypiques
et des tests phénotypiques répétés (tableau 2). L'isolat a été
envoyé au Centre national de référence en mycobactériologie
(Winnipeg, Manitoba) et au National Jewish Hospital
Laboratory (Denver, Colorado) pour des tests de dépistage de
médicaments de deuxiéme intention. La patiente a été admise
a l'unité de lutte contre la tuberculose de I'hépital provincial
afin d’obtenir une thérapie adaptée a la tuberculose pré-XDR
et de poursuivre I'isolement. Trois mois aprés le diagnostic,

et deux mois apres le début de I'hospitalisation, les résultats
phénotypiques de la sensibilité aux médicaments de deuxieme
intention ont été finalisés par le Centre national de référence en
mycobactériologie (tableau 2). Toutefois, aucun des laboratoires
nord-américains avec lesquels nous avons communiqué ne
disposait de tests de sensibilité aux médicaments phénotypiques
pour la bédaquiline et le préomanide.

Le traitement est résumé a la figure 2. A I'hopital, le traitement
a d'abord été modifié pour quatre médicaments présumés
efficaces (bédaquiline, clofazimine, cyclosérine, linézolide)

une fois le Programme d'accés spécial (PAS) de Santé Canada
approuvé et que |'achat de médicaments a été effectué. D'aprés
des rapports récents sur |'utilisation efficace de la polythérapie
avec le préomanide (3), on a demandé |'approbation du PAS de
Santé Canada. Bien que |'approbation du PAS pour I'utilisation
du préomanide ait été obtenue rapidement, il a fallu trois
semaines a partir de I"approbation pour amorcer le traitement
en raison des retards du fabricant liés a I'établissement d'un
compte pour commander et acheter le médicament. La patiente
a commencé son traitement avec le préomanide, puis les
médecins de |'unité de lutte contre la tuberculose ont décidé
(par consensus) d'arréter la clofazimine et la cyclosérine et

de procéder a un traitement BPaL de six mois respectant les
conditions opérationnelles de recherche décrites par 'OMS
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Tableau 2 : Résultats du test de sensibilité aux médicaments de la culture mycobactérienne d'expectorations

Médicament MIC (mg/L) Interprétation Méthode de dépistage | Laboratoire de dépistage
Rifampine Au moins 1 Résistant MGIT Provincial
Isoniazide Au moins 0,4 Résistant MGIT Provincial
Pyrazinamide Au moins 100 Résistant MGIT Provincial
Ethambutol Au moins 5 Résistant MGIT Provincial
Moxifloxacine Au moins 0,25 Résistant MGIT Provincial
Rifabutine Au moins 0,5 Résistant MGIT National
Amikacine? Au moins 0,1 Résistant MGIT National
Ethionamide Au moins 5 Résistant MGIT National
Linézolide® 1 Sensible MGIT National
Acide para-amino-salicylique 4 Sensible MGIT National
Clofazimine 0,12 ou moins Possiblement sensible Dilution en gélose Etats-Unis
Cyclosérine 60 Sensible Dilution en gélose Etats-Unis

Abréviation : MGIT, Mycobacteria Growth Indicator Tube
2 Egalement résistant a la kanamycine, a la capréomycine et a la streptomycine

b Une incubation prolongée était nécessaire; le résultat n’était pas conforme au protocole normalisé recommandé par le Clinical and Laboratory Standards Institute

(8). Cette décision a été éclairée par la gravité limitée de la
tuberculose et le désir de limiter la toxicité et les perturbations
sociales chez cette jeune patiente d’'age scolaire. La patiente a
donné son consentement éclairé au traitement. Compte tenu

de son poids (45 kg) et de ses préoccupations au sujet des

taux élevés d’'événements indésirables liés au linézolide a la
dose quotidienne de 1 200 mg utilisée dans le régime BPalL
publié (3), la dose a été réduite a 600 mg par jour aprés un

mois en fonction des paramétres pharmacocinétiques publiés.
Les concentrations sériques maximales et les concentrations
sériques de linézolide ont été mesurées par le Infectious Disease
Pharmacokinetics Laboratory (Gainesville, Floride), et ils ont
confirmé que |'exposition au médicament a 600 mg par jour était
adéquate (9).

Figure 2 : Calendrier et détails du traitement*

Mols |
1123 |4]s
i

MEDICAMENT

RIPE

Bédaquiline

Cyclosérine®

Clofazimine 1

Linézolide

Préomanide |

Frottis de bacilles
résistants a 1+ /12+ - -
l'acide

Culture

Abréviation : RIPE, rifampine, isoniazide, pyrazinamide, éthambutol & dosage standard fondé sur
le poids

2 Dosage du médicament (poids : 45 kg) : bedaquiline 400 mg p.o., 0.d., x 2 semaines puis

200 mg 3 fois par semaine, cyclosérine 250 mg p.o., b.i. d, linézolide 1 200 mg p.o., 0.d., mois 2,
puis 600 mg p.o., o.d., mois 3 & 9, clofazimine 100 mg p.o., 0.d., préomanide 200 mg p.o., o.d.

b Ligne foncé/carré : BPaL (bédaquiline, préomanide, linézolide), ligne pointillée; admission &
I'hopital et congé

< Avec pyridoxine (B6) a 100 mg

Incapable de s'isoler a la maison, la patiente est demeurée
hospitalisée jusqu’a ce que la culture d'expectorations donne
un résultat négatif (cinquiéme mois) (figure 3). Le traitement
en service externe s'est fait au moyen de doses quotidiennes
observées en personne ou d’une thérapie sous observation
directe par vidéo asynchrone (figure 3). Les analyses sanguines
mensuelles, notamment les numérations sanguines complétes,
la fonction rénale, les enzymes hépatiques et les taux de lipase,
ainsi que |'électrocardiogramme, n’ont révélé aucun effet
indésirable du traitement qui nécessitait des modifications. Au
cours du troisieme mois du traitement, la patiente a subi une
éruption papulaire prurigineuse multifocale sans progression
ni symptomes systémiques en réaction symptomatique aux
corticostéroides topiques. Elle s'est résorbée par |'arrét de la
clofazimine et de la cyclosérine.

Figure 3 : Photo des médicaments administrés
quotidiennement?

* Image soumise avec une vidéo de l'ingestion des pilules par la patiente en tant que thérapie
quotidienne asynchrone assistée par vidéo et directement observée
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Un mois apres I'hospitalisation et |'optimisation du traitement,
tous les symptomes de la tuberculose avaient disparu et les tests
sur les expectorations ainsi que les cultures étaient négatifs.

La série d'imageries thoracique pendant les suivis montrait

une amélioration. En novembre 2021, le traitement par les
antibiotiques BPaL a été interrompu. Plus de six mois aprés le
traitement, la patiente n'avait aucun symptéme, les cultures
d’expectorations étaient négatives et |'imagerie thoracique
montrait une guérison (figure 2 et figure 3).

Discussion

Les lignes directrices canadiennes recommandent actuellement
un traitement de la tuberculose-multirésistante/tuberculose
pré-XDR avec toutes les posologies orales personnalisées
comprenant au moins quatre médicaments efficaces pendant au
moins 20 mois (10,11). Toutefois, les données probantes pour
un traitement normalisé plus court, comme le BPaL, ont évolué
rapidement depuis la publication des lignes directrices (6). Ce
cas illustre I'utilisation sire et efficace du nouveau régime BPalL
pour traiter la tuberculose pré-XDR au Canada. Il met également
en lumiére les principaux défis liés a la mise en ceuvre, a savoir
des tests de sensibilité aux médicaments antituberculeux
accessibles en temps opportun, |'accés aux médicaments et les
connaissances des programmes sur |'utilisation appropriée.

Les données probantes sur les antibiotiques BPaL proviennent
de trois essais cliniques récents. L'essai ouvert Nix-TB en
groupe unique, publié en 2020, a évalué pour la premiére fois
le traitement BPaL de six mois contre la tuberculose pulmonaire
multirésistante/tuberculose pré-XDR et a démontré que 90 %
des participants ont obtenu des résultats favorables. Il s'agit d'un
contraste frappant avec les résultats invariablement favorables
de moins de 70 % avec les protocoles antérieurs fondés sur

les lignes directrices. Cependant, les participants a I'essai ont
connu une toxicité importante; avec une dose de linézolide de

1 200 mg par jour, plus de 80 % des participants ont signalé

des effets indésirables et 71 % ont dii interrompre le traitement
(3). Afin de valider ces constatations et d'évaluer les stratégies
d'atténuation de la toxicité, I'essai multinational de phase II/

Il TB-PRACTECAL a comparé le BPalL pendant six mois a |'aide
d'une dose variable de linézolide (600 mg par jour pendant
quatre mois, puis 300 mg ou 600 mg trois fois par semaine
pendant deux mois) avec ou sans moxifloxacine ou clofazimine,
par rapport a la norme de soin acceptée dans les administrations
en question (12). Alors que I'essai multinational ZeNIX de

phase lll, partiellement aveugle, a comparé une dose de BPalL
pendant six mois a une dose de linézolide variable (1 200 mg ou
600 mg) et une durée de deux ou six mois (4,13). Les résultats
de ces essais montrent que plus de 80 % des participants ont
obtenu de bons résultats de traitement avec une tolérance
accrue a des doses réduites de linézolide (600 mg par jour);
cependant, les résultats finaux de |'essai TB-PRACTECAL n'ont
pas encore été publiés (4,12).
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A la lumiére de ces constatations, I'OMS a récemment approuvé
les antibiotiques BPaL comme options de traitement possibles
contre la tuberculose trés résistante aux médicaments (6).

Pour préserver |'efficacité et assurer la sécurité, la sélection
minutieuse des patients et la surveillance du traitement doivent
étre au cceur des pratiques d'utilisation. A cette fin, 'OMS a
décrit les critéres d’admissibilité potentiels pour le traitement
BPaL dans ses lignes directrices consolidées de 2020 sur le
traitement de la tuberculose résistant aux médicaments (8). Les
critéres centraux de sélection des patients sont le consentement
éclairé, la surveillance des effets secondaires et la sensibilité a

la tuberculose aux médicaments utilisés. Il convient également
de souligner qu'il y a un manque de données probantes sur
|"utilisation du BPaL chez les enfants (de moins de 15 ans) et

sur la tuberculose extra-pulmonaire. Pour les cliniciens et les
pharmaciens canadiens qui ont une connaissance limitée des
nouveaux médicaments BPal, la version récemment mise a

jour de la 8¢ édition des Normes canadiennes pour la lutte
antituberculeuse donne un apercu utile de ces médicaments (9).

Malgré la prévalence croissante de la résistance (notamment aux
médicaments BPal) et les recommandations demandant que

la sensibilité aux médicaments de traitement soit confirmée en
laboratoire chez toutes les personnes atteintes de tuberculose,
la capacité d'effectuer des tests de sensibilité aux nouveaux
médicaments antituberculeux, comme le préomanide et

la bédaquiline, demeure limitée a I'échelle mondiale, et
inaccessible au Canada (6,8,15). Les lignes directrices du
Clinical and Laboratory Standards Institute, un ensemble de
normes de laboratoire utilisées dans le monde entier, ne
fournissent pas de recommandations sur le rendement des
essais ou |'interprétation de I'un ou |'autre de ces médicaments.
Bien que des points d'arrét pour les tests de sensibilité a la
bédaquiline et au délamanide (un médicament de la classe de la
nitroimidazooxazine comme le préomanide) soient disponibles
par I'intermédiaire des lignes directrices du Comité européen sur
les tests de sensibilité aux antimicrobiens, certains médicaments
utilisés pour la mise en place de tests font I'objet de pénuries
(dans le cas du délamanide). De plus, I'absence d’organisations
facilement accessibles ayant des accréditations adéquates pour
la validation et la normalisation sont un obstacle a la mise en
ceuvre. Dans notre cas, ces facteurs ont contribué a I'absence
de tests de sensibilité sur la bédaquiline et le préomanide.
Méme lorsque des tests de sensibilité aux médicaments sont
disponibles pour un médicament particulier, les délais avant
d’obtenir des résultats ont une incidence sur la prise de décisions
en temps opportun et |'utilité clinique. Dans notre cas, il a fallu
trois mois pour obtenir des résultats définitifs sur la sensibilité
au linézolide en raison des retards d’expédition des spécimens,
des limites de la capacité d’essai et de |'isolement d'incubation
et de problémes particuliers de croissance. Par conséquent, il
faut envisager des traitements élargis en attendant les résultats
des tests de sensibilité, et I'absence de test ne permet pas

de confirmer que les médicaments BPaL sont appropriés. En
s'appuyant sur des recommandations de traitement autres
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que le BPaL, des médicaments supplémentaires comme la
moxifloxacine, la clofazimine et la cyclosérine pourraient étre
inclus en attendant les résultats des tests de sensibilité (6,10).

Recommandations

L'utilisation sécuritaire et efficace des BPalL pour le traitement
des personnes atteintes de tuberculose résistante aux
médicaments au Canada présente des défis importants

en matiére de mise en ceuvre. Pour relever ces défis, nous
recommandons ce qui suit :

e (Bédaquiline, préomanide, clofazimine, linézolide,
cyclosérine) en priorité, grace a la collaboration entre les
laboratoires régionaux et les centres de référence et de
recherche nationaux et internationaux

e Simplifier I'accés aux nouveaux médicaments antituberculeux

en utilisant des critéres d'admissibilité communs et
normalisés ainsi que des voies d'approvisionnement et de
demande prioritaires harmonisées avec le PAS de Santé
Canada et les fournisseurs de médicaments

e Limiter ce régime a des conditions de recherche
opérationnelle qui reflétent les critéres d'admissibilité
et les lignes directrices de mise en ceuvre semblables a
celles décrites par 'OMS (8), en particulier en 'absence
d’une sensibilité documentée aux médicaments BPaL (en
particulier le linézolide et la bédaquiline, maintenant plus
largement utilisés)

Parallelement a ces améliorations nécessaires au systeme,

conformément aux lignes directrices nationales et internationales

sur les pratiques exemplaires, la gestion au cas par cas des
personnes atteintes de tuberculose résistante aux médicaments
devrait se faire en étroite collaboration avec une équipe de
médecins, d'infirmiéres et de pharmaciens expérimentés
(7,10,11).

Conclusion

Les nouvelles options de traitement de la tuberculose résistante
aux médicaments représentent un progres important pour les
efforts mondiaux de lutte contre la tuberculose. Toutefois, des
améliorations aux systémes et une surveillance opérationnelle
continue étroite seront nécessaires pour assurer |'intégration
efficace et durable de ces nouveaux traitements dans les soins
de la tuberculose au Canada.
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Epidémiologie de la coqueluche au Canada,

2005 a 2019

Disha Bhagat', Myriam Saboui’, Grace Huang', Francesca Reyes Domingo?, Susan G Squires'?,

Marina | Salvadori’, Y Anita Li’

Résumé

Contexte : Egalement appelée toux coquelucheuse, la coqueluche est une maladie endémique
évitable par la vaccination, qui affecte les voies respiratoires et est causée par la bactérie
Bordetella pertussis. Entre 1999 et 2004, la dose de rappel de la coqueluche pour les
adolescents a été introduite partout au Canada. Le présent rapport décrit I'épidémiologie de
la coqueluche au Canada de 2005 a 2019, période suivant la recommandation de la vaccination
acellulaire chez les adolescents.

Méthodes : Nous avons analysé I'incidence de la coqueluche par année, par groupe d'age,
par sexe et par région géographique au moyen des données de surveillance nationales du
Systéme canadien de surveillance des maladies a déclaration obligatoire. Les données sur
I"hospitalisation de la Base de données sur les congés des patients ont été utilisées pour
enquéter sur les hospitalisations liées a la coqueluche selon le sexe et I'age. Les déces
attribuables a la coqueluche ont été examinés au moyen des données statistiques de |'état
civil de Statistique Canada. Les données sur la couverture vaccinale ont été recueillies a partir
de I'Enquéte nationale sur la couverture vaccinale des enfants de 2019 et de I'Enquéte sur la
couverture vaccinale contre la grippe saisonniere de 2018-2019.

Résultats : Entre 2005 et 2019, il y a eu un total de 33 481 cas de coqueluche, donnant un
taux d'incidence moyen annuel de 6,4 cas pour 100 000 habitants. Le taux d'incidence moyen
propre a age le plus élevé était celui des nourrissons de moins d'un an (n = 68,7 cas pour

100 000 habitants). Il y a eu un total de 1 593 hospitalisations attribuables a la coqueluche;
prés de 80 % de ces hospitalisations étaient pour des nourrissons de moins d’un an. Les taux
d'hospitalisation étaient 8,2 fois plus élevés chez les nourrissons de trois mois ou moins que
chez les nourrissons de 4 a 11 mois. Il y a eu 17 déceés, tous chez les nourrissons de moins d'un
an.

Conclusion : Les taux de morbidité et de mortalité les plus élevés attribuables a la coqueluche
étaient chez les nourrissons de moins d’un an. Il est important de prendre des mesures pour
réduire la transmission aux nourrissons qui sont trop jeunes pour étre vaccinés. Il est important
d'augmenter la couverture vaccinale chez les enfants et les femmes enceintes afin de réduire le
fardeau de la maladie.
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Introduction

Egalement appelée toux coquelucheuse, la coqueluche est

une maladie infectieuse qui affecte les voies respiratoires et

est causée par la bactérie Bordetella pertussis (1). Bien que la
coqueluche soit une maladie évitable par la vaccination, elle

est endémique dans le monde entier, y compris au Canada. La
coqueluche fait I'objet d’une surveillance nationale au Canada
depuis 1924. Des programmes nationaux de vaccination des
enfants sont disponibles depuis 1943 et ont contribué a une
réduction importante de l'incidence de la coqueluche (1).

A I'heure actuelle, il existe des programmes de vaccination
systématique financés par les fonds publics pour les nourrissons,
les adolescents, les femmes enceintes et les adultes partout

au Canada; toutefois, il y a des différences dans les produits
vaccinaux administrés et les calendriers de vaccination
recommandés entre certaines provinces et certains territoires
(2,3). Entre 1999 et 2004, la dose de rappel de la coqueluche
chez I'adolescent, agé de 14 a 16 ans, a été introduite partout
au Canada (4). En 2018, le Comité consultatif national de
I'immunisation (CCNI) a recommandé d’offrir une dose de vaccin
contre la diphtérie, la coqueluche et le tétanos (dcaT) a chaque
grossesse, étant donné que I'immunisation pendant la grossesse
est un moyen de fournir une protection passive par le transfert
d'anticorps au nourrisson (5). Le présent rapport a pour objet
de fournir un résumé de |'épidémiologie de la coqueluche au
Canada entre 2005 et 2019, soit la période suivant la mise en
ceuvre des programmes de vaccination des adolescents contre la
coqueluche acellulaire.

Méthodes

Rapports de cas nationaux

Des cas de coqueluche confirmés déclarés a I'échelle nationale
de 2005 a 2019 ont été extraits de la base de données du
Systéme canadien de surveillance des maladies a déclaration
obligatoire (SCSMDO) en juin 2021 (6). Les définitions
nosologiques nationales de la coqueluche ont été mises a jour
en 2009 (7). Entre 2000 et 2008, un cas confirmé de coqueluche
était défini comme une confirmation en laboratoire de I'infection
ou un lien épidémiologique avec un cas confirmé en laboratoire
et au moins une des manifestations provenant d'une liste de
symptdmes cliniques (8). En 2009, la définition nosologique

a été affinée afin d’englober les cas pour lesquels I'acide
désoxyribonucléique du B. pertussis était également détecté et
présentant des symptémes cliniquement compatibles (7).

Hospitalisations

Les données de 2005 a 2019 sur I'hospitalisation ont été
obtenues de la Base de données sur les congés des patients
(BDCP) de I'lnstitut canadien d'information sur la santé et ont été
extraites en novembre 2021 (9). La Classification internationale
des maladies, dixieme modification (CIM-10), a été utilisée pour
coder les diagnostics. Les dossiers de la BDCP portant le code
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de diagnostic le plus responsable A37.0 (Coqueluche, Bordetella
pertussis) ou A37.9 (coqueluche, sans précision) ont été inclus.
Les transferts et réadmissions a |'hopital, survenus dans les six
semaines suivant |I'admission, ont été exclus. La BDCP comprend
les hospitalisations liées a la coqueluche de toutes les sorties des
hopitaux de soins aigus au Canada, a |'exception du Québec (9).

Déces

Les données sur la mortalité ont été obtenues de la Base
canadienne des données de I'état civil — Déceés, de Statistique
Canada, base de données nationale sur la mortalité dont les
données sont recueillies chaque année (10). Les déces ayant
comme cause sous-jacente la coqueluche ont été déterminés au
moyen des mémes codes CIM-10 énumérés ci-dessus.

Vaccinations

L'Enquéte nationale sur la couverture vaccinale des enfants

de 2019 a été utilisée pour obtenir des données nationales

sur la couverture vaccinale des enfants. Cette enquéte est
menée tous les deux ans par Statistique Canada, au nom de
I’Agence de la santé publique du Canada, afin de déterminer
les couvertures vaccinales de tous les vaccins recommandés
pour les enfants et financés par I'Etat, y compris le tétanos, |a
diphtérie et les vaccins contre la coqueluche acellulaire (11).
L'enquéte de 2019 incluait I'Enquéte sur la vaccination pendant
la grossesse, dans lagquelle les méres biologiques d’enfants nés
du 1°" septembre 2018 au 1°¢" mars 2019 ont été interrogées sur
la vaccination contre la coqueluche pendant leur grossesse (12).
Les estimations nationales de la couverture vaccinale des adultes
provenaient de I'Enquéte sur la couverture vaccinale contre la
grippe saisonniére de 2018-2019, qui comprend la couverture
vaccinale des pour le rappel du vaccin dcaT (13).

Analyse

Les taux d'incidence et les taux d’hospitalisation de la
coqueluche ont été calculés pour 100 000 habitants au moyen
des données démographiques de Statistique Canada (14). Pour
explorer les répartitions géographiques, le Canada a été divisé
en quatre régions principales : le Nord, I’Atlantique, I'Ouest et le
Centre. La région du Nord comprenait le Yukon, les Territoires du
Nord-Ouest et le Nunavut. La région de I'Atlantique comprenait
le Nouveau-Brunswick, la Nouvelle-Ecosse, I'lle-du-Prince-
Edouard et Terre-Neuve-et-Labrador. La région de I'Ouest
comprenait la Colombie-Britannique, I'Alberta, la Saskatchewan
et le Manitoba. Enfin, la région du Centre comprenait |'Ontario
et le Québec. Les taux d'incidence standardisés selon |'age

ont servi a comparer les régions géographiques. Ces taux ont
été calculés au moyen de la méthode directe, qui utilise la
population canadienne de 2011 comme référence. Les cas dont
I'age n'était pas déterminé ont été exclus de la standardisation
selon I'age. L'age était manquant pour moins de 2 % des cas.



Comme le nombre de cas d’hospitalisation ne comprenait

pas les cas de la province de Québec, la proportion des cas
hospitalisés et des taux d'hospitalisation a été calculée en
excluant respectivement les cas et la population du Québec.
Pour ce qui est des taux d’hospitalisation des nourrissons de
moins d’un an, des groupes d’'age ont été créés conformément
aux recommandations du Comité consultatif national de
I'immunisation sur I'administration d'un vaccin contre la
coqueluche a deux, quatre, six mois et entre 12 et 23 mois
(15). Ainsi, les groupes d'age des nourrissons de moins d'un

an étaient les suivants : moins de deux mois, deux a trois

mois, quatre a cing mois et six a onze mois. Les estimations
démographiques pour les intervalles d'ages d'un mois pour

les nourrissons de moins d'un an n’étaient pas disponibles
pour le calcul des taux d'hospitalisation; par conséquent, le
dénominateur pour chaque intervalle d’age d'un mois a été
estimé en divisant la population de moins d’'un an par 12, ce qui
a fait que chaque nourrisson contribuait pour un mois au taux.

On a utilisé la régression binomiale négative pour estimer
I'association entre les taux, le sexe, les groupes d'age et les
périodes. La signification statistique a été considérée au degré
de confiance de 95 %. Toutes les analyses statistiques ont été
menées a |'aide de la norme SAS 9.4.

Résultats

Cas et taux d'incidence
De 2005 et 2019, 33 481 cas de coqueluche ont été
signalés, avec un taux d'incidence annuel moyen de 6,4 pour

100 000 habitants (plage : 2,0 en 2011 a 13,4 en 2012) (figure 1).

L'incidence de la coqueluche a atteint un sommet en 2012

et de 2015 a 2017. Au cours de cette période de 15 ans, les
femmes représentaient en moyenne 54,2 % des cas, tandis que
les hommes représentaient 45,7 % des cas. La différence dans
les taux d'incidence entre les sexes n’était pas statistiquement
significative (valeur de p = 0,40).

Figure 1 : Cas déclarés et taux d'incidence de la
coqueluche au Canada pour 100 000 habitants par
année, 2005 a 2019
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Les nourrissons de moins d'un an présentaient le taux
d'incidence moyen le plus élevé pour 100 000 habitants par
groupe d'age (n = 68,7) et comptaient pour 13,1 % des cas.
Aprés le groupe d'age de moins d'un an, les taux d'incidence
annuels moyens les plus élevés se situaient entre I'dge d'un a
quatre ans (n = 27,2), I'age de 10 a 14 ans (n = 24,0) et |I'age de
cing a neuf ans (n = 20,1). Le taux d'incidence moyen était plus
faible chez le groupe d'age de 15 a 19 ans (n = 6,3) et le taux
moyen le plus faible était chez les adultes de plus de 20 ans

(n = 2,1). Les tendances de I'incidence de la coqueluche étaient
similaires chez les groupes d'age couvrant les enfants de moins
de 15 ans, avec un sommet en 2012 et de 2015 a 2017 (figure 2).
Il'y a également eu un sommet de l'incidence chez les groupes
d'age, notamment un sommet pour les années 2005 a 2009 chez
le groupe d'adge de moins d’'un an et un sommet en 2006 chez le
groupe d’age de un a quatre ans.

Figure 2 : Taux d'incidence, pour 100 000 habitants, des
rapports de coqueluche au Canada par groupe d'age?,
par année, 2005 a 2019
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On a observé des variations de I'incidence normalisée selon
I'age de la coqueluche dans les quatre régions géographiques
du Canada (figure 3). L'incidence annuelle moyenne normalisée
selon I'age de chaque région n’est pas statistiquement
différente des autres régions ni de 'incidence nationale. Le

taux d'incidence standardisé selon I'age de la coqueluche pour
100 000 habitants a fluctué moins dans la région du Centre, ou
la moyenne était de 5,4 (IC a 95 % : 3,9-7,0) et dans la région de
I'Ouest, ou la moyenne était de 7,8 (IC a 95 % : 5.1-10.5). Les
plus fortes fluctuations de I'incidence de la coqueluche et les
sommets les plus élevés se sont produits dans la région du Nord,
ol la moyenne était de 20,1 (IC a 95 % : 2,7-37,5). La région de
I’Atlantique a observé des taux d'incidence relativement stables,
avec un taux d'incidence moyen de 7,9 (IC 2 95 % : -1,0-16,9), a
I'exception de 2012. En 2012, la région de I'Atlantique a observé
une augmentation de 55 fois du taux d'incidence par rapport a
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Figure 3 : Tendances du taux d'incidence annuel
standardisé selon I'dge de la coqueluche, pour
100 000 habitants, par région géographique et a
I’échelle nationale, 2005 a 2019
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I'année précédente, alors que la région représentait 31 % des
cas du pays.

Hospitalisations

De 2005 a 2019, on a enregistré un total de

1 593 hospitalisations en soins actifs liées a la coqueluche, soit
une moyenne de 106,2 hospitalisations par année (étendue :
66 en 2019 a 173 en 2012) (figure 4). Le taux d'hospitalisation
moyen pour 100 000 habitants était de 0,4 par an (étendue :
0,2 en 2019 a 0,6 en 2012). Bien que les données sur les cas
du SCSMDO et les données sur I'hospitalisation de la BDCP
ne puissent étre couplées, la proportion de cas de coqueluche
hospitalisés a été estimée a moins de 10 % pour cette période
de 15 ans. Les tendances des hospitalisations ont suivi les
tendances des cas de coqueluche, alors que les sommets du
nombre d'hospitalisations en 2012 et de 2015 a 2017 ont
coincidé avec les sommets du nombre de cas. Au cours de
cette période, les femmes représentaient en moyenne 57,7 %
des hospitalisations, tandis que les hommes en représentaient
48,5 %; une différence qui n’était pas statistiquement
significative (valeur de p = 0,96).

Les nourrissons de moins d'un an représentaient plus de

80 % de toutes les hospitalisations et avaient un taux moyen
d'hospitalisation de 29,9 pour 100 000 habitants (étendue : 17,3
en 2019 a 48,6 en 2012). En se concentrant uniquement sur

la population de moins d’un an, le taux d’hospitalisation était

8,2 fois plus élevé (IC a 95 % : 6,4-10,4; valeur de p < 0,01)

chez les nourrissons de moins de quatre mois par rapport aux
nourrissons de quatre a 11 mois au cours de la période de 15 ans
(figure 5).
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Figure 4 : Nombre de cas de coqueluche et
d'hospitalisations® au Canada par année, 2005 a 2019
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Figure 5 : Taux d’'hospitalisation des nourrissons de
moins d’un an, par groupe d'age, 2005 a 2019
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En 2019, a la suite de la recommandation de 2018 en ce qui
concerne la vaccination contre la coqueluche pendant la
grossesse, le taux d'hospitalisation des jeunes nourrissons a
diminué par rapport a la période de 2005 a 2018; les années
précédant la recommandation. Le taux d'hospitalisation a
diminué de la moitié en 2019 par rapport au taux moyen
d'hospitalisation pour la période de 2005 a 2018 chez les
nourrissons de moins de deux mois (IC a 95 % : 1.1-3.4; valeur
de p = 0,02) et chez les nourrissons agés de deux a trois mois (IC
a 95 % : 1.3-4.0; valeur de p = 0,01). En revanche, la baisse n'a
pas été significative chez les nourrissons dgés de quatre a cinq
mois (valeur de p = 0,51) et de six & 11 mois (valeur de p = 0,24).

Déces

De 2005 a 2019, Statistique Canada a signalé 17 décés causés
par la coqueluche parmi les principales causes de déces, dont
zéro a trois déces déclarés par année. Les 17 déceés sont tous
survenus chez les nourrissons de moins d'un an. Neuf déceés sont



survenus chez les filles (52,9 %) et huit chez les garcons (47,1 %);
une différence qui n'était pas significative (valeur de p = 0,81).

Vaccination

L'Enquéte nationale sur la couverture vaccinale des enfants

de 2019 a estimé que le taux de couverture vaccinale pour au
moins quatre doses du vaccin contre la diphtérie, la coqueluche
et le tétanos administrées avant deux ans était de 78 %,

pour au moins cing doses avant sept ans, il était de 78 %, et
pour une dose de rappel a 17 ans, il était de 95 % (11). Cette
enquéte a également révélé que, parmi les méres qui savaient
si elles avaient été vaccinées contre la coqueluche pendant

leur grossesse, 44 % avaient été vaccinées (12). La couverture
chez les adultes était plus faible, alors que seulement 33 %

des adultes de plus de 18 ans avaient recu un rappel de la
coqueluche a I'age adulte, selon les estimations de I'Enquéte sur
la couverture vaccinale contre la grippe saisonniére (2018-2019)
(13).

Discussion

Depuis I'introduction du vaccin contre la coqueluche et des
programmes de vaccination systématique contre la coqueluche
au Canada en 1943, le taux national d'incidence de la
coqueluche a diminué dans |I'ensemble (16). Notre étude montre
que, depuis 2004, lorsque la recommandation de vaccination
d’au moins une dose adulte a été introduite, il n'y a pas eu
d'augmentation ou de diminution constante de I'incidence de

la coqueluche, mais plutdt des fluctuations accompagnées de
sommets aux échelons national et régional. Il est important de
noter que le plus gros fardeau lié a la coqueluche a été observé
chez la population de moins d'un an, qui a toujours eu le taux
d’incidence annuel le plus élevé, représentant prés de 80 % des
hospitalisations et les 17 déceés liés a la coqueluche au cours de
cette période de 15 ans. En revanche, les adultes de plus de

20 ans affichaient le taux d'incidence annuel le plus faible chaque
année.

Des sommets sporadiques de l'incidence de la coqueluche ont
été observés dans chaque région géographique. Bien que les
données disponibles sur les cas de coqueluche ne comprennent
pas de renseignements sur les éclosions, les sommets de
I'incidence dans une région géographique peuvent étre liés

a des éclosions survenant au niveau régional. Par exemple,

en 2012, une augmentation de 55 fois du taux d'incidence

dans la région de |'Atlantique a été associée a une importante
éclosion déclarée au Nouveau-Brunswick, mettant en cause

1 421 cas confirmés, dont 2 % des cas ont été hospitalisés. Plus
de la moitié des cas visaient des enfants d'age scolaire, alors
que le groupe d'adge de 10 a 14 ans, suivi du groupe d'age de
cing a neuf ans, avait les taux les plus élevés d'incidence selon
I'age. Des campagnes d'immunisation dans les écoles tenues a
I'échelle de la province ont été mises en ceuvre au printemps et a
I'automne 2012 pour combattre cette importante épidémie (17).
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De 2005 a 2019, les sommets les plus hauts régionaux en termes
d’'incidence ont été observés dans la région du Nord, ce qui
peut étre attribué a de grandes éclosions qui ont été accentuées
par la plus faible population des territoires par rapport aux
autres régions géographiques. L'augmentation en fleche de
I'incidence, dans la région du Nord en 2016 et 2017, a été liée

a une importante éclosion au Nunavut, survenue de mai 2016

a avril 2017, qui s'est étendu a 11 collectivités pour laquelle

163 cas ont été confirmés, et une deuxieme éclosion plus petite
qui s'est produite de septembre a novembre 2017 (6,18). Des
années de sommets sporadiques dans |'activité de la coqueluche
ont été signalées dans d'autres pays, dont les Etats-Unis, la
Gréce, la Finlande et Singapour, pour n’en citer que quelques-
unes, au cours des derniéres décennies (19,20). Dans des études,
on a émis I'hypothése que la nature cyclique de cette maladie
pourrait étre attribuable a un faible nombre de vaccinations, a
une diminution de I'immunité vaccinale et a des changements du
Bordetella pertussis (21-23).

Les données sur I'hospitalisation obtenues de la BDCP ne
comprennent pas la province de Québec. Selon Maintenance et
exploitation des données pour I'étude de la clientéle hospitaliére
(Med-Echo), une base de données clinique administrative
québécoise, un total de 710 hospitalisations liées a la coqueluche
ont été enregistrées au Québec entre le 1°" avril 2006

et le 31 mars 2020 (24). Au cours de la méme période,

1 448 hospitalisations ont été enregistrées dans la BDCP. Alors
que la population du Québec représente environ 23 % de la
population canadienne, environ 33 % des hospitalisations liées

a la coqueluche au Canada sont survenues au Québec pendant
cette période d'étude et n'ont pas été prises en compte dans
I'étude.

Le fardeau le plus important de la maladie était assumé par les
nourrissons de moins d'un an. Les taux d'hospitalisation étaient
plus de huit fois plus élevés chez les nourrissons de moins de
quatre mois que chez les nourrissons de 4 a 11 mois, ce qui
coincide avec la premiére dose du vaccin contre la coqueluche
administré a deux mois. Trois études différentes, dont une étude
pancanadienne de Desai et al. (25), une étude portant sur la
Colombie-Britannique et le Québec de Skowronski et al. (26)

et une étude réalisée aux Etats-Unis par Masseria et al. (27),

ont toutes déclaré des résultats semblables, qui ont montré

que les hospitalisations liées a la coqueluche étaient les plus
élevées chez les nourrissons de moins de trois mois. Les taux
d’'hospitalisation plus faibles chez les nourrissons de 4 a 11 mois,
par rapport aux nourrissons de moins de quatre mois, peuvent
étre attribués a des maladies moins graves chez les nourrissons
plus agés et a la vaccination. Cela souligne I'importance d'une
vaccination opportune des enfants.

Les estimations de la couverture vaccinale nationale de 2019
montrent que |'on pourrait améliorer |'adoption du vaccin durant
I'enfance, puisque les cibles de couverture vaccinale durant
I'enfance de 95 % pour quatre doses ou plus a I'age de deux ans,
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et de 95 % pour cing doses ou plus a |I'age de sept ans n’ont pas
été atteintes (28). En revanche, la cible nationale de couverture
de 90 % pour le vaccin de rappel chez les adolescents de 17 ans
a été atteinte (11,28).

La couverture vaccinale contre la coqueluche chez les adultes

en 2019 était également faible, alors que seuls 33 % de tous les
adultes ont regu un vaccin de rappel contre la coqueluche, ce qui
était le taux le plus faible parmi tous les vaccins couverts par des
programmes financés par |'Etat, malgré les recommandations
nationales visant a recevoir une dose de rappel d'un vaccin
contre la coqueluche (13). Les résultats d’une étude menée en
2015 aupres de plus de 1 000 fournisseurs de soins de santé a
travers le Canada ont révélé que les fournisseurs de soins de
santé connaissaient peu les recommandations relatives au vaccin
dcaT chez les adultes, entrainant ainsi une faible probabilité
qu'ils recommandent ce vaccin aux patients, conformément aux
recommandations nationales (29). Bien que le taux d'incidence
de la coqueluche pour 100 000 chez les adultes soit faible a

2,1, la coqueluche est une maladie hautement transmissible qui
entraine un risque important de transmission des adultes infectés
aux nourrissons de moins d'un an, qui sont les plus a risque de
complications, d’hospitalisations et de décés liés a la coqueluche
(1). Cela indique la nécessité d’améliorer la sensibilisation des
fournisseurs de soins de santé et du public a la vaccination des
adultes afin d’améliorer I'adoption du vaccin par les adultes. On
estime qu’une couverture vaccinale plus élevée chez les enfants
et les adultes réduirait I'activité de la coqueluche au sein de la
population vaccinée et réduirait également la transmission de
I'infection aux jeunes enfants non immunisés, qui affichent la plus
grande morbidité et mortalité par la maladie (30).

En février 2018, le vaccin dcaT a été recommandé pour chaque
femme enceinte et, en novembre 2019, toutes les provinces et
tous les territoires, a I'exception de I'Ontario et de la Colombie-
Britannique, ont mis en ceuvre le vaccin contre la coqueluche
financée par I'Etat pour chaque femme enceinte (5,31). Dans
I'année qui a suivi cette recommandation, la couverture vaccinale
chez les femmes enceintes était faible (44 %), mais on s’attend
a ce que les taux de couverture augmentent avec le temps,
alors qu’un plus grand nombre de provinces et de territoires
financent la vaccination de la mére et que la recommandation
est mieux connue (12,31). En avril 2022, toutes les provinces et
tous les territoires ont financé le vaccin dcaT pendant chaque
grossesse (2,32). Méme s'il faut plus de temps pour évaluer les
avantages potentiels de la vaccination contre la coqueluche chez
la mére au Canada, notre analyse montre les premiers signes
d’une diminution importante des taux d’hospitalisation chez

les nourrissons de moins de quatre mois pour 2019 par rapport
aux taux moyens d'hospitalisation de 2005 a 2018. En outre,

en 2019, les taux d'hospitalisation liée a la coqueluche chez

les nourrissons de moins de quatre mois ont diminué, malgré
une augmentation nationale des taux d’hospitalisation pour
tous les ages, par rapport a I'année précédente. Il est possible
d’obtenir des renseignements supplémentaires aupres d'autres
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pays qui procédent a la vaccination de la mére. Dans une étude
réalisée en 2020 au Brésil par Friedrich et al., on a constaté

une diminution de 47,7 % de l'incidence annuelle moyenne de
la coqueluche chez les enfants de moins d'un mois durant la
période au cours de laquelle la vaccination contre la coqueluche
de la mere a été mise en ceuvre par rapport a la période
précédant la mise en ceuvre de la vaccination de la mére (33).
Comme le fardeau le plus lourd de la coqueluche est assumé
par les nourrissons, qui sont trop jeunes pour étre vaccinés, il
est important de joindre les chiffres de couverture vaccinale a
des données de surveillance solides pour évaluer I'incidence des
recommandations d'immunisation pendant la grossesse.

Limites

Il existe plusieurs limites a ces résultats, car les données
recueillies dans ces systémes de surveillance sont assujetties a
des contraintes. En raison de la nature passive du SCSMDO, il
est probable que les cas soient sous-déclarés (6). Un diagnostic
de coqueluche nécessite un niveau élevé de suspicion clinique,
ce qui fait que de nombreux cas chez les enfants et les adultes
ne sont pas diagnostiqués. Il est probable que I'incidence de

la coqueluche soit plus élevée chez les adultes que ce qui est
déclaré, car les symptomes sont généralement plus doux et

la réalisation de tests de dépistage du B. pertussis chez les
adultes est peu fréquente. En outre, les tendances des taux
d’'incidence doivent étre interprétées avec prudence en raison
des changements apportés a la définition des cas, aux rapports
provinciaux et territoriaux et aux technologies de laboratoire.

De plus, les hospitalisations liées a la coqueluche sont codées
en fonction du diagnostic du médecin et ne correspondent pas
nécessairement a la définition nationale du cas. Par conséquent,
le nombre d’hospitalisations liées a la coqueluche provenant de
la BDCP, qui figurent dans le présent rapport, peut constituer
une sous-estimation du fardeau réel. De plus, la BDCP n’inclut
pas la province de Québec, qui représente environ un tiers des
hospitalisations liées a la coqueluche au Canada. Toutefois,
nous supposons que les hospitalisations liées a la coqueluche au
Québec ne modifieraient pas les interprétations générales.

Les données de 2016 a 2019 sur les décés provenant de la Base
canadienne des données de |'état civil - Décés de Statistique
Canada ont été considérées comme préliminaires parce que les
améliorations apportées a la méthodologie et a |'actualité ont
entrainé la réduction de la période de collecte des données
par rapport aux années précédentes. Par conséquent, un moins
grand nombre de déceés peuvent avoir été saisis. De plus, les
données sur les décés de 2017 a 2019 au Yukon n’étaient pas
disponibles (10).

Les enquétes sur la couverture vaccinale subissent des
changements méthodologiques, de sorte que les estimations de
couverture ne peuvent pas étre comparées entre les itérations.
En outre, les données de I'Enquéte nationale sur la couverture
vaccinale des enfants sont recueillies a partir des dossiers de



vaccination des parents dans lesquels certains renseignements
peuvent étre incomplets, erronés ou manquants, entrainant une
sous-estimation de la couverture vaccinale (34). Les données

du SSCND et de la BDCP ne comprennent ni I'historique de
vaccination des cas ou des patients, ce qui a limité |'analyse de
I'efficacité du vaccin.

Conclusion

Aprés la période qui a suivi la mise en ceuvre d'un vaccin de
rappel contre la coqueluche chez les adolescents, la coqueluche
est demeurée une maladie endémique au Canada qui a touché
les personnes de tous dges. Toutefois, le fardeau le plus lourd

a continué d'étre assumé par les nourrissons de moins d’un

an, surtout ceux de trois mois et moins, qui sont trop jeunes
pour étre vaccinés ou qui n‘ont recu qu’une dose du vaccin. Il
est donc important de prévenir la transmission de l'infection

en augmentant la couverture vaccinale afin de protéger les
personnes les plus a risque de résultats graves. Il sera important
de surveiller I'effet de la recommandation de vaccination contre
la coqueluche chez la mére sur |'épidémiologie des nourrissons
de moins de quatre mois. Des systéemes de surveillance
améliorés qui tiennent compte des antécédents vaccinaux, des
souches de coqueluche et des renseignements sur les éclosions
permettraient de mieux comprendre |'épidémiologie de la
coqueluche, qui peut étre utilisée pour évaluer les changements
apportés aux recommandations concernant la vaccination et
éclairer d'autres mesures de santé publique.
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