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Apercu

Le virus de la grippe aviaire A(H5N1) a été découvert en 1996 dans le Sud de la Chine3. Dés 2005, le
virus s’était propagé dans plusieurs régions d’Asie, d’Afrique, du Moyen-Orient et d’Europe,
principalement par I'entremise des migrations d’oiseaux sauvages. En 2008, un nouveau clade (2.3.4.4)
est apparu en Chine, qui, depuis 2014, s’est diversifié et grandement propagé. En 2020, une variante du
virus de la grippe A(H5N1) appartenant au clade 2.3.4.4b s’est propagée parmi les oiseaux sauvages, la
volaille et les mammiféres dans de nombreuses régions du monde, incluant I’Amérique du Nord,
provoquant des infections zoonotiques chez I’humain. En mars 2024, le variant a été détecté pour la
premiére fois chez des vaches laitiéres aux Etats-Unis, et plusieurs cas ont été repérés chez I’lhumain
parmi des personnes ayant été en contact étroit avec des animaux infectés*. Bien que le risque actuel
pour la population reste faible, les personnes exercant des professions ou des activités qui les exposent a
des animaux infectés ou au virus vivant de la grippe aviaire A(H5N1) courent un risque plus élevé, et
devraient donc prendre les précautions appropriées®. En plus des moyens préventifs, tels que les
équipements de protection individuelle (EPI) et les mesures de biosécurité, la vaccination humaine
contre la grippe aviaire (VHIA) peut offrir une protection supplémentaire3.

En février 2025, le Comité consultatif national de I'immunisation (CCNI) a publié des recommandations
préliminaires sur la vaccination humaine contre la grippe aviaire dans un contexte non pandémique, a la
suite de I'autorisation par Santé Canada du vaccin humain mis a jour de GlaxoSmithKline (GSK) contre la
grippe aviaire A(H5N1) de clade 2.3.4.4b3. A la suite de ces recommandations, le ministére de la Santé de
I’Ontario a demandé I'avis du Comité consultatif ontarien sur la vaccination (CCOV) sur les facteurs a
considérer relativement au déploiement du vaccin VHIA dans le contexte actuel en Ontario, y compris les
déclencheurs potentiels et les groupes a haut risque. Les stratégies de mise en ceuvre et d’exécution du
programme dépassent le cadre du présent sommaire.

Les membres du CCOV, ainsi que 13 experts invités spécialisés dans les infections zoonotiques, la santé
animale, la santé au travail et la médecine de laboratoire, se sont réunis le 20 mars 2025 afin de discuter
de la pertinence de déployer le VHIA dans le contexte actuel en Ontario (foyers sporadiques chez la
volaille n’impliquant pas de bovins laitiers ni de cas humains). Puisque la question a uniquement été
soumise au CCOV a titre consultatif, celui-ci ne formulera pour le moment aucune recommandation
officielle concernant le déploiement du VHIA dans le contexte exempt de pandémie ayant actuellement
cours en Ontario.
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Contexte

La grippe aviaire A(H5N1) de clade 2.3.4.4b a été détectée pour la premiére fois en Amérique du Nord
vers la fin de 'année 2021°. La propagation du virus s’est toutefois accélérée depuis 2024, les Etats-Unis
signalant une transmission toujours active chez les vaches laitiéres depuis mars 20244, En date de février
2025, un total de 531 troupeaux d’oiseaux (infection du site) avaient été touchés par la grippe aviaire de
sous-type A(H5) au Canada, la plus grande proportion (45 %, n = 239) étant située en Colombie-
Britannique. En date de mars 2025, 61 sites avaient été touchés par des épidémies en Ontario, alors
qu’aucun cas impliquant des bovins laitiers n’a été signalé ou que ce soit au Canada’.

Dans le monde entier depuis 2022, 102 cas de grippe aviaire A(H5N1) ou de grippe A(H5) présumée étre
de la grippe aviaire A(H5N1) ont été signalés chez I’humain, dont 14 déces recensés, ont été attribués
aux clades 2.3.4.4b et 2.3.2.1x3°. Aux Etats-Unis, ou le virus A(H5N1) s’est largement propagé chez la
volaille d’élevage et le bétail, 70 cas chez I’'humain ont été signalés en date du 20 mars 2025 (dont

1 déces), la plupart aprés une exposition a des bovins laitiers (59 %) ou a des volailles (34 %)*. Le seul cas
de grippe aviaire A(H5N1) chez I’humain contracté au Canada, qui a été signalé en Colombie-Britannique
en novembre 2024, touchait une jeune fille de 13 ans dont la source d’exposition est inconnue et chez
qui une forme grave de la maladie s’est développée’.

En février 2025, I’Agence de la santé publique du Canada (ASPC) a fait I'acquisition d’un premier
approvisionnement de 500 000 doses du vaccin ArepanrixM® H5N1 (A/American wigeon clade 2.3.4.4b)
avec adjuvant AS03 de GlaxoSmithKline (GSK). Soixante pour cent de ces doses ont été réparties entre
les provinces et les territoires (PT) selon une approche équitable et fondée sur les risques, et 40 % ont
été entreposées dans une réserve fédérale en cas de situation d’urgence a I’échelle nationale®. Les
autorités sanitaires des PT sont individuellement responsables des décisions relatives a leurs
programmes de vaccination respectifs dans le contexte des conditions de risque qui s’appliquent
localement.

Afin d’appuyer le processus décisionnel, le CCNI a publié des recommandations préliminaires sur
I'utilisation du VHIA dans un contexte non pandémique>. Le CCNI a suggéré que le VHIA soit utilisé dans
un contexte non pandémique de facon a prévenir les infections chez I’humain par le virus de la grippe
aviaire A(H5N1), en considérant que la prévention de la transmission de I’'animal a I’humain pourrait
aider a limiter les occasions d’adaptation et de réassortiment du virus qui faciliteraient la transmission
de personne a personne et a prévenir les formes graves de la maladie chez I’humain. Les lignes
directrices du CCNI ne recommandent actuellement pas l'utilisation a grande échelle du VHIA, mais
énumerent plusieurs facteurs a considérer pour décider de la pertinence d’utiliser le vaccin et a quel
moment, dont le nombre, la source de I'infection et la gravité des cas humains, le risque zoonotique ainsi
gue divers facteurs virologiques. Les directives du CCNI définissent également des populations clés pour
le VHIA, ainsi que des scénarios qui justifieraient le déploiement du vaccin.

Résumeé des considérations

Les discussions du CCOV ont porté sur la propagation de la grippe aviaire chez les animaux sauvages, la
volaille et les bovins laitiers en Amérique du Nord; les mesures de surveillance, I'incidence et les
caractéristiques des cas d’infection chez I’'humain; les mesures de protection contre la grippe aviaire; le
profil d’innocuité et d'immunogénicité du vaccin ArepanrixM¢ H5N1; les données post-commercialisation
et de sécurité pour les vaccins pandémiques H1N1 avec adjuvant AS03; les recommandations du CCNI
sur |'utilisation du VHIA dans un contexte non pandémique; et I'expérience acquise dans le déploiement
du VHIA dans d’autres collectivités publiques.
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Grippe A(H5N1) chez I’lhumain

e |l n’existe actuellement aucune donnée probante sur la transmission durable interpersonnelle de
la grippe aviaire, et les infections humaines sont rares, méme chez les personnes ayant été en
contact étroit et prolongé avec des animaux infectés.

e L’infection par le virus de la grippe A(H5N1) a entrainé un taux de mortalité historiquement
élevé (48 %)8. De 2022 a janvier 2025, le taux de mortalité s’est élevé a 13,7 % (14 cas sur 102 de
grippe aviaire A[H5N1] ou de A[H5] présumée &tre A[H5N1]). Aux Etats-Unis, ol la majorité des
cas humains étaient dus a une exposition a du bétail infecté, le taux de mortalité a été de 1,4 %
(1/70 cas) d’avril 2024 & mars 2025%°. Les taux de mortalité plus faibles observés au cours des
derniéres années peuvent étre attribués par plusieurs facteurs, notamment les différences entre
les clades du virus de la grippe aviaire A(H5N1) en circulation, 'amélioration de la surveillance
active et des tests permettant de détecter les cas plus bénins, les différences de voies
d’exposition au virus (par exemple, par inhalation ou captation de gouttelettes dans les yeux)
ainsi qu’un un meilleur accés aux médicaments antiviraux et aux EPI dans les régions touchées.

e Une étude portant sur des cas récents de grippe aviaire chez I’lhumain observés aux Etats-Unis
rapporte que la maladie était généralement bénigne, 93 % des cas présentant une conjonctivite,
49 % de la fievre et 36 % des symptdmes respiratoires®. Toutefois, deux cas d’infection humaine
par le virus de la grippe A(H5N1) appartenant au génotype D1.1 ont été signalés, qui se
caractérisaient par une forme grave de la maladie ayant entrainé dans un cas le décés de
Iindividu®*4,

Innocuité et immunogénicité du VHIA

e En 2013, le vaccin ArepanrixM® H5N1 (grippe A/Indonesia de clade 2.1.3.2) a été autorisé par
Santé Canada en cas de pandémie>. En février 2025, un changement de souche vaccinale pour la
grippe aviaire A/American wigeon clade 2.3.4.4b a été approuvé sur la base des données
d’innocuité et d'immunogénicité de la formulation originale, conformément aux pratiques
standard pour les changements de souche des vaccins contre la grippe saisonniere. Il n’existe
encore aucune donnée issue d’essais cliniques spécifiques a la souche A/American wigeon clade
2.3.4.4b.

e Les études d’innocuité et d'immunogénicité d’Arepanrix™¢ H5N1 (A/Indonésie clade 2.1.3.2) ont
montré que le vaccin induisait des réponses immunitaires humorales fortes 21 jours apres la
deuxieme dose de vaccin chez les adultes et les enfants agés de 6 mois a moins de 18 ans, avec
des taux de séroprotection de 76,8 a 91 % et de 99 a 100 %, respectivement®'®, Aucune donnée
relative a I'efficacité des vaccins contre la grippe aviaire A(H5N1) n’est actuellement disponible.

e Deux doses d’Arepanrix"© HSN1 (A/Indonésie clade 2.1.3.2) ont induit des réponses humorales
avec réaction croisée contre des souches hétérologues (par exemple, la grippe aviaire
A(H5N1)/Vietnam/1194/2004), avec cependant une immunogénicité plus faible par rapport a la
souche vaccinale (homologue) ou a d’autres souches appartenant au méme clade que la
souche vaccinale3*>.

e Les données ayant trait a la durée de la protection offerte par les vaccins contre la grippe
A(H5N1) avec adjuvant AS03 sont limitées et peu concluantes. Les essais cliniques suggérent que
la séroprotection est maintenue jusqu’a 6 mois chez la majorité des adultes et enfants ayant
recu les deux doses du vaccin®. En revanche, une étude a rapporté une forte baisse des titres
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d’anticorps inhibiteurs de I’'hémagglutinine apreés vaccination ainsi qu’une perte de la
séroprotection dans les 6 mois. Des titres d’anticorps > 1:40 lors de tests de microneutralisation
ont néanmoins persisté jusqu’a un an apreés la vaccination. La portée clinique de ces résultats est
inconnue®®,

e |l existe peu de données probantes sur la capacité a renforcer la réponse immunitaire aux
vaccins contre la grippe A (H5N1) avec adjuvant AS0O3. Certaines études font toutefois état de
réponses immunitaires anamnestiques apres une vaccination de rappel avec des formulations
vaccinales avec adjuvant ASO3 contenant des souches homologues ou hétérologues de grippe
A(H5N1)¥%9,

e Lavaccination était bien tolérée et les effets indésirables associés a la vaccination (EIAV) étaient
généralement localisés, transitoires et d’intensité légére a modérée®*>, Il n’y a actuellement
aucune donnée post-commercialisation sur I'innocuité du vaccin Arepanrix™® H5N1 avec
adjuvant AS03; toutefois, il existe des données pertinentes pour des vaccins contre la grippe
pandémique A(H1N1) avec adjuvant ASO3, qui ont été largement utilisés pendant la pandémie
de grippe A(H1N1) de 2009-2010 (par exemple, Arepanrix"¢ HIN1 pdm09 [GSK] et
PandemrixM® HIN1 pdmO09 [GSK]). Une évaluation de I'innocuité des vaccins Arepanrix HIN1IMC et
PandemrixM® HIN1 a montré qu’ils étaient généralement bien tolérés et présentaient un profil
de sécurité acceptable, méme chez les populations particulieres (par exemple, les femmes
enceintes, les personnes immunodéprimées)>?%; certains effets indésirables ont toutefois été
observés :

e Une augmentation du taux d’événements anaphylactiques apres la vaccination par
ArepanrixM© HIN1 pdm09 par rapport a la vaccination contre la grippe saisonniére a été
observée au Québec (incidence de 13 événements par million de doses contre < 1 par
million de doses, respectivement)?.,

e Au Québec, une augmentation temporaire du risque de syndrome de Guillain-Barré
(SGB) a été observée au cours des 4 premieres semaines suivant la vaccination contre la
grippe HIN1 avec ArepanrixM©chez les adultes 4gés de 50 ans et plus. Le nombre de cas
attribuables a la vaccination était d’environ 2 par million de doses?2. En Allemagne, une
augmentation temporaire du risque de SGB a aussi été observée dans les 5 a 42 jours
suivant la vaccination avec PandemrixM¢ HIN1, comparativement aux 43 a 150 jours
suivant la vaccination (incidence relative de 4,65 [ICa 95 % : 2,17, 9,98])%.

e Une association entre le vaccin PandemrixM® HIN1 de GSK et la narcolepsie chez les
enfants et les adolescents dgés de 5 a 19 ans a été rapportée dans certains pays
européens (par exemple, la Suéde et la Finlande ont observé un risque relatif de 7,5 [IC a
95%:5,2a10,7]et 6,4 [ICa95 % :4,2a9,7], respectivement, par rapport aux taux
enregistrés avant la pandémie)®>?*2, || convient de noter que le vaccin ArepanrixM® HIN1
de GSK, qui a été produit dans une autre usine et a été largement utilisé en Amérique du
Nord, n’a montré gu’une association minime, voire inexistante avec ce phénoméne?*2,

Lignes directrices et déploiement du VHIA dans d’autres
collectivités publiques

e En date de mars 2025, les Centres pour le contrdle et la prévention des maladies (CDC) des Etats-
Unis et I’Agence britannique de sécurité sanitaire (UKHSA) n’ont fourni aucune directive
concernant l'utilisation du VHIA?%3, De son cété, le Réseau des maladies transmissibles en

Vaccination humaine contre la grippe aviaire dans un contexte non pandémique en Ontario 4



Australie (CDNA) n’a pas recommandé d’utiliser le VHIA puisqu’aucun cas de grippe aviaire
A(H5N1) n’a été signalé chez les oiseaux ou d’autres animaux en Australie en date de mars
20253132,

e LaFinlande est le premier et le seul pays a avoir mis en place un programme de déploiement du
VHIA. Celui-ci a été lancé en juin 2024 en réponse a plusieurs épidémies de grippe aviaire (H5N1)
dans des élevages d’animaux a fourrure, et ciblait les groupes a haut risque, notamment les
personnes en contact avec ces animaux, ainsi que les travailleurs avicoles, les vétérinaires, les
bagueurs d’oiseaux, les travailleurs de laboratoire manipulant le virus vivant, les personnes
participant a la manipulation d’animaux malades ou morts, et les personnes ayant été en contact
étroit avec des cas confirmés ou suspectés de grippe aviaire chez I’lhumain3*3*, Le vaccin n’a été
disponible que plusieurs mois apres I'abattage complet des animaux d’élevage a fourrure
(principalement des renards et des visons) dans toutes les fermes d’élevage touchées en
Finlande, ce qui a mis fin aux épidémies. La couverture vaccinale parmi les populations
admissibles reste faible, environ 5 % ayant recu les deux doses au mois de décembre 20243

Enjeux et lacunes dans les données

e L'utilisation d’EPI est recommandée afin de réduire le risque d’infection par la grippe aviaire chez
les personnes amenées a manipuler des volailles, des oiseaux sauvages ou d’autres animaux
malades ou morts, ainsi qu’a travailler dans leur milieu de vie3; le respect des régles d’utilisation
des EPI appropriés reste toutefois un défi permanent parmi les groupes professionnels a
haut risque>3®. Une étude sur les cas humains de grippe aviaire aux Etats-Unis a révélé que, sur
les 45 cas ayant été en contact avec des animaux infectés, seuls 36 % ont déclaré avoir utilisé a la
fois des lunettes de protection et des respirateurs ou des masques faciaux, conformément aux
recommandations du CDC, malgré le fait qu’ils aient manipulé des volailles infectées (par
exemple, lors de I'abattage) ou des bovins laitiers**’. Ce constat refléte probablement les
difficultés rencontrées dans I'application des recommandations en matiere de sécurité,
notamment I'accés limité aux EPI dans certains contextes et la nécessité d’une utilisation
prolongée chez les travailleurs exposés a des bovins laitiers infectés.

e |l existe des lacunes en matiére de surveillance de la grippe A(H5N1) en Ontario, comme la
distribution géographiquement limitée des échantillons prélevés sur la faune sauvage (les
échantillons provenant principalement du sud de I'Ontario, il y a une sous-représentation des
données pour le nord de I'Ontario) et la difficulté d’acceés aux tests diagnostiques de laboratoire
pour les personnes appartenant a des populations clés potentiellement exposées a la grippe
aviaire.

e Il n’y a pas assez de données probantes sur la sensibilité de la population aux virus A(H5N1), et
aucune étude de séroprévalence n’a été menée aupres des sous-populations canadiennes
soumises a un risque d’infection par le virus A(H5N1).

e |l n’existe actuellement aucune donnée sur le risque percu lié a la grippe A(H5N1) ou sur
I’acceptabilité de I'utilisation du VHIA dans un contexte non pandémique parmi les populations
clés définies dans les recommandations du CCNI3.
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Résultats

e Compte tenu des nombreuses inconnues liées a I'innocuité et a I'efficacité des vaccins, a
I'acceptabilité d’'un programme de vaccination au VHIA non pandémique et au contexte
épidémiologique actuel en Ontario, les membres de I'OIAC et les experts invités ne se sont pas
prononcés en faveur d’un déploiement a grande échelle d’un VHIA parmi les populations clés.

e Toutefois, les participants voyaient d’un bon ceil la possibilité d’offrir la vaccination a certains
groupes professionnels a haut risque en raison de leur exposition continue et considérable a des
animaux infectés ou a des virus vivants (par exemple, les personnes qui manipulent le virus
vivant de la grippe aviaire A(H5N1) en laboratoire et les personnes qui pratiquent des autopsies
sur des animaux) afin de prévenir I'infection humaine, en utilisant une approche concertée de
prise de décision clinique.

e Les participants ont noté que certains groupes professionnels ou milieux de travail soumis a un
risque élevé d’exposition a la grippe aviaire ne figuraient pas dans les recommandations du CCNI,
en particulier les personnes qui s’occupent du contréle des animaux, qui sont en contact étroit
avec des oiseaux sauvages (p. ex. les bagueurs d’oiseaux) ou qui travaillent ou font du bénévolat
dans des centres de réhabilitation de la faune, des zoos et des sociétés protectrices des animaux.

e Enfin, les participants ont souligné la nécessité de combler les lacunes en matiére de surveillance
et de diagnostic de la grippe aviaire en Ontario et d’établir des collaborations avec les
populations clés afin d’évaluer I'acceptabilité du vaccin en dehors des périodes de pandémie.
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