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présent

Introduction

Santé publique Ontario (SPO) surveille, examine et évalue activement les renseignements pertinents
concernant la maladie a coronavirus 2019 (COVID-19). La série de documents « Ce que nous savons
jusqu’a présent » offre une revue rapide des données probantes concernant divers aspects de la
COVID-19 ou aux enjeux émergents s’y rapportant.

Principales constatations

Nous avons ciblé trois études qui ont examiné si I'administration d’un vaccin contre la maladie a
coronavirus 2019 (COVID-19) avant I'infection par le syndrome respiratoire aigu sévére 2
(SRAS-CoV-2) réduisait le risque ou la prévalence de symptomes persistants apres la phase aigué
de la COVID-19 (appelé syndrome post-COVID-19 ou SCP). Deux études ont démontré qu’il est
50 a 80 % moins probable de développer des symptomes aprés la phase aigué de la maladie
chez les personnes vaccinées par rapport aux personnes non vaccinées. Une étude n’a relevé
aucune différence significative dans la prévalence de symptdmes apres la phase aigué entre les
individus vaccinés et non vaccinés.

Quant a I'impact de I'administration d’un vaccin contre la COVID-19 aprés une infection aigué
par le SRAS-CoV-2 sur I'amélioration des symptdmes persistants aprés la phase aigué de la
maladie, les données probantes sont partagées. Quatre études ont démontré que les personnes
souffrant du SPC ont signalé une amélioration des symptdmes persistants aprés la vaccination
contre la COVID-19. Cependant, cinq études n’ont démontré aucun changement significatif du
SPC apreés la vaccination.

En plus des avantages connus de la vaccination contre la COVID-19 (c.-a-d. la prévention de
I'infection symptomatique, de I’hospitalisation, de déces), il est possible que le vaccin réduise le
risque de SPC chez les personnes qui contractent une infection aigué par le SRAS-CoV-2 aprés
avoir été vaccinées. Bien que les données probantes actuelles sur 'amélioration des symptémes
associés au SPC suivant un vaccin contre la COVID-19 soient limitées, les résultats suggerent que
la vaccination contre la COVID-19 n’est pas significativement associée a I’aggravation du SPC.

Les données probantes résumées dans la présente synthése sont représentatives de la période
durant laquelle s’amorcait le déploiement de la vaccination, avant la disponibilité des doses de
rappel et avant I'émergence d’Omicron; par conséquent, il est possible qu’elles s’appliquent de
facon limitée au contexte pandémique actuel.
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Contexte

Des discussions et des recherches sur ce qui caractérise le syndrome post-COVID-19 (SPC) et sa
définition sont toujours en cours. Aux fins de cette synthése, nous considérons les symptémes
persistants (séquelles) comme ceux qui se développent ou durent au-dela de trois semaines ou 21 jours
depuis I'apparition des symptémes. La période de trois semaines est cohérente avec les données selon
lesquelles le virus actif ou viable est rarement détecté au-dela de 10 jours dans les cas légers a modérés
et rarement détectés au-dela de 20 jours dans les cas graves. La terminologie de la documentation
existante est variable; on a qualifié de malades au « long cours » et d’« aprés J20 » certains des patients
qui éprouvent des symptdmes persistants, et de « COVID longue » la maladie dont ils souffrent?3,
D’autres ont décrit une phase « post-aigué » de la maladie avec des symptomes persistant trois a quatre
semaines aprées I'apparition des symptémes (ou aprés la sortie des soins hospitaliers), ou une phase

« chronique » avec des symptomes persistant au-dela de 12 semaines*®. Ces phases qui suivent
I'infection initiale ne sont pour I'instant pas nettement définies®®. Le terme « syndrome post-COVID-

19 » (SPC) sera utilisé tout au long de la présente synthése pour désigner I'ensemble des symptomes
persistants qui suivent la phase aigué de la maladie.

Des données récentes sur la prévalence et les facteurs de risque de SPC sont synthétisées ailleurs, dans
Ce que nous savons jusqu’a présent sur les symptémes persistants et le syndrome post-COVID-19 chez les
adultes®. La documentation disponible démontre qu’environ 50 % des patients COVID-19 souffrent du
SPC. Les séquelles les plus fréquemment signalées touchent la plupart des systéemes organiques (c.-a-d.
neurologique, respiratoire, cardiovasculaire) et ont contribué a une diminution de la qualité de vie. Il
convient de noter que les résultats étaient trés hétérogénes®.

L’efficience et I'efficacité d’un vaccin sont des indicateurs de la réduction proportionnelle des cas chez
les personnes vaccinées par rapport a celles qui ne sont pas vaccinées'®. L’efficience du vaccin fait
référence a la réduction de I'incidence de la maladie lorsqu’une étude est réalisée dans des conditions
idéales (p. ex., un essai clinique), tandis que I'efficacité du vaccin fait référence a la capacité d’un vaccin
a prévenir la maladie chez les personnes vaccinées dans le monde réel. L'efficience et I'efficacité du
vaccin sont déterminées en calculant le risque de maladie chez les personnes vaccinées et non vaccinées
et en déterminant le pourcentage de réduction du risque de maladie chez les personnes vaccinées par
rapport aux personnes non vaccinées'’. En raison du manque de données d’essais cliniques, cette
synthése se concentrera sur les données probantes actuelles concernant I'efficacité du vaccin, c’est-a-
dire des données provenant d’'un environnement réel.

En septembre 2021, I'Ontario COVID-19 Science Advisory Table estimait que 57 000 a 78 000 personnes
ont été ou sont encore atteintes du SPC en Ontario®!. D’aprés les données actuelles, on s’attend a ce
gue le SPC ait un impact sur la santé physique et mentale d’une proportion substantielle de la
population de I'Ontario ainsi qu’un impact sur les ressources du systéme de santé dans les années a
venir. Par conséquent, il est important de comprendre le SPC et de savoir si la vaccination contre la
COVID-19 précédant ou suivant la phase aigué de I'infection améliore ou réduit la prévalence des
symptOomes persistants. L’objectif du présent document est d’examiner ce que I'on sait de I'impact de la
vaccination contre la COVID-19 sur le syndrome post-COVID-19 (appelé ici SPC).
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Meéthodologie

AI'égard de la faisabilité, de la portée et de la capacité de réaction actuellement requise, nous avons
convenu que I'approche appropriée pour analyser les symptdmes persistants post-COVID-19 est la revue
rapide. Il s’agit d’'une synthése des connaissances effectuée en omettant certaines étapes du processus
d’examen systématique aux fins d’une publication en temps opportun (p. ex. I'évaluation de la qualité).

Les services de bibliothéque de Santé publique Ontario (SPO) ont effectué des recherches dans MEDLINE
(11 février 2022), National Institutes of Health COVID-19 Portfolio (prépublication) (11 février 2022),
Embase (15 février 2022) et Global Health/Scopus (15 février 2022). La recherche s’appuyait sur une
stratégie de recherche antérieure utilisée pour le document Ce que nous savons jusqu’a présent sur les
symptémes persistants et le syndrome post-COVID-19 chez les adultes, avec une mise a jour concernant
les variants préoccupants du SRAS-CoV-2 (VP) et une terminologie de recherche sur la

vaccination COVID-19 renouvelée pour s’assurer que les concepts pertinents et a jour ont été capturés
(les stratégies de recherche sont accessibles sur demande). Des recherches supplémentaires ont été
effectuées dans PubMed et Google Scholar pour d’autres articles d’intérét jusqu’au 10 mars 2022.

Des documents de langue anglaise évalués par des pairs et non évalués par des pairs décrivant I'impact
de la vaccination sur le SPC ont été inclus. Nous avons limité la recherche aux articles publiés depuis la
recherche précédente (1*"mars 2021). La présente revue rapide se concentre essentiellement sur les
données probantes issues de revues systématiques et de méta-analyses, complétées par la
documentation primaire lorsque cela était approprié et nécessaire.

Cette synthese n’examine pas les preuves sur I'EV a prévenir les infections, I"hospitalisation ou les déces
attribués au SRAS-CoV-2 ni n’examine I'incidence du SPC apres la phase aigué de la COVID-19. Veuillez
consulter les syntheéses précédentes de SPO pour obtenir des renseignements sur I’efficacité vaccinale
au sein de la population?®, au fil du temps?*?, et concernant le syndrome post-COVID-19 chez les adultes®,
chez les enfants, et le syndrome inflammatoire multisystémique chez les enfants (MIS-C)®.

Résultats de recherche

Les recherches ont obtenu 7 263 articles a examiner parmi les bases de données : MEDLINE (n=2 893
articles), Embase et Global Health (n=3 223), Scopus (n=756) et National Institutes of Health COVID-19
Portfolio (prépublications) (n=391). Apres une sélection en fonction d’un examen du texte intégral,
une (1) revue rapide et 14 articles de recherche primaires ont été retenus. Quatre des 14 articles
principaux (28 %) étaient des prépublications non évaluées par des pairs.

La revue rapide retenue concernait des patients de plusieurs pays. Six des 14 études individuelles
incluaient des patients du Royaume-Uni (R.-U.), quatre incluaient des patients des Etats-Unis (E.-U.) et
deux incluaient des patients examinés en France et deux autres des patients examinés en Suisse. Sept
études comprenaient une évaluation objective des symptomes persistants apres la phase aigué de la
COVID-19. Douze études uniques portaient sur des populations adultes et deux portaient sur des
populations pédiatriques et adolescentes. Veuillez vous référer a I'annexe A pour plus de détails sur
chaque étude incluse.

Résultats

Cette section résume les résultats de la revue rapide, suivis d’'un apercu des 14 articles de recherche
primaires dégagés de la recherche documentaire des services de bibliotheque de SPO, organisés ci-
dessous par sous-théme.
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Une récente revue rapide de I’Agence britannique de sécurité sanitaire (UKHSA) a examiné 15 études
primaires provenant de publications évaluées par des pairs et de prépublications jusqu’en janvier 2022.
Dans I'ensemble, la revue a révélé que les personnes gravement atteintes de COVID-19 qui ont recu
deux doses des vaccins Pfizer, AstraZeneca ou Moderna ou une dose du vaccin Janssen étaient environ
deux fois moins susceptibles de développer des symptémes post-COVID-19 persistant plus de 28 jours
par rapport aux personnes qui ont recu une dose ou qui n’ont pas été vaccinées®®. L'EV a prévenir la
plupart des SPC chez les adultes était la plus élevée chez les personnes agées de 60 ans et la plus faible
chez les participants plus jeunes (3gés de 19 a 35 ans)®. Six des huit études de la revue de 'UKHSA qui
avaient évalué I'impact de la vaccination avant I'infection par le SRAS-CoV-2 ont démontré que les
personnes vaccinées (a une ou deux doses) étaient moins susceptibles de présenter un SPC a court
terme aprés I'infection (quatre semaines aprés I'infection), a moyen terme (12 a 20 semaines aprés
I'infection) et a long terme (six mois apres l'infection)®. Parmi les études de la revue rapide qui avaient
étudié I'impact de la vaccination avant et apres le SPC, trois études portant sur des personnes atteintes
de SPC qui n’étaient pas vaccinées au moment de I'infection initiale démontraient qu’elles étaient moins
susceptibles de signaler des symptdmes persistants peu de temps apreés la vaccination et sur de plus
longues périodes, par rapport aux personnes atteintes du SPC qui n’ont pas été vaccinées par la suite.
Cependant, il y avait dans toutes les études incluses dans la revue rapide de I’'UKHSA certains cas qui
n’ont signalé aucune amélioration des symptomes persistants apres la vaccination au cours des périodes
de suivi de I'étude?®.

Vaccination avant la phase aigué de I'infection par le SRAS-CoV-2

Cette section résume trois études qui ont examiné I'impact du vaccin contre la COVID-19 administré
avant l'infection par le SRAS-CoV-2 sur le développement de symptoémes aprés la phase aigué de la
maladie!®?8, Deux études ont révélé que la vaccination contre la COVID-19 avant une infection aigué par
le SRAS-CoV-2 réduisait le risque de développer un SPC'*%18, et une étude n’a noté aucune différence
significative dans le risque de développer un SPC entre les personnes vaccinées et non vaccinées parmi
les cas d’infections postvaccinnales?’.

Une étude de cohorte rétrospective américaine en prépublication a rapporté que les personnes ayant
recu une ou plusieurs doses du vaccin COVID-19 avant I'infection aigué par le SRAS-CoV-2 (n=2 392)
étaient moins susceptibles de développer un SPC entre 12 et 20 semaines aprés une infection aigué
(rapport des cotes [RC] de 0,22, IC de 95 % : 0,20 a 0,25) par rapport aux patients non vaccinés atteints
de COVID-19%. Les résultats de cette étude suggérent qu’une ou plusieurs doses d’un vaccin contre la
COVID-19 ont eu un effet protecteur (par rapport aux individus non vaccinés) contre le SPC.

Une étude cas-témoins du Royaume-Uni a examiné 8 400 personnes qui ont recu une dose (n=6 030) ou
deux doses (n=2 370) du vaccin COVID-19 avant I'infection aigué par le SRAS-CoV-2, Les participants
entiérement vaccinés (deux doses) étaient environ deux fois moins susceptibles d’étre touchés par un
SPC d’une durée de 28 jours ou plus par rapport aux participants non vaccinés (RC=0,51, IC de 95 % :
0,32 a 0,87; p=0,006). L’age n’était pas un facteur influencant de fagon significative I’expérience d’un
SPC d’une durée de 28 jours (60 ans et plus RC=0,56 [IC de 95 % : 0,31 a 0,98, p=0,044]; 18 a 59 ans :
RC=0,37 [IC de 95 % : 0,16 a 0,88; p=0,025).

Une étude cas-témoins appariés américaine en prépublication a comparé des personnes vaccinées (une
ou deux doses) avant l'infection aigué par le SRAS-CoV-2 (n=9 479) a celles atteintes d’une infection
aigué qui n’avaient pas recu de vaccin contre la COVID-19%. Les auteurs n’ont trouvé aucune différence
significative entre les deux groupes en ce qui concerne le risque de développer une condition
persistante liée a la COVID-19 dans les six mois suivant I'infection par le SRAS-CoV-2 (rapport de risque
instantané [RRI]=1,02, ICde 95 % : 0,97 a 1,07; p=0,43).
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Vaccination apres une infection aigué par le SRAS-CoV-2

Cette section résume les neuf études qui ont évalué I'impact de la vaccination contre la COVID-19
administrée aprés une infection par le SRAS-CoV-2 sur les symptomes persistants apres la phase aigué
de la maladie. Quatre études ont démontré que les patients ayant recu une ou deux doses d’un vaccin
contre la COVID-19 apreés une infection aigué par le SRAS-CoV-2 ont signalé une amélioration des
symptémes persistants'®!92!, Cing n’ont démontré aucune différence significative dans la prévalence du
SPC2%2%6,

Une étude de cohorte rétrospective américaine a examiné les personnes atteintes du SPC qui ont été
vaccinées a différentes périodes aprés une infection aigué par le SRAS-CoV-2°. Les résultats démontrent
que plus tot les individus recoivent leur premiére dose d’un vaccin COVID-19 apreés une infection aigué,
moins ils sont susceptibles de développer des symptomes de SPC entre 12 a 20 semaines suivant le
diagnostic de post-COVID-19, par rapport a ceux qui restent non vaccinés 12 semaines post-diagnostic :
0 a 4 semaines (RC=0,38, IC 95 % : 0,35 a 0,41; p<0,005), 4 a 8 semaines (RC=0,54,1C95 % :0,51a0,57;
p<0,005) et 8 a 12 semaines (RC=0,75,1C95 % : 0,71 a2 0,78; p<0,005). L’auteur a noté que les résultats
de I’étude montrent que le statut vaccinal a un effet constant et substantiel sur le développement du
SPC par rapport a tous les autres facteurs mesurés dans I’étude (c.-a-d. les facteurs démographiques, les
conditions chroniques préexistantes), avec un effet encore plus remarquable lorsque le vaccin avait été
administré rapidement apres une infection aigué.

Une étude de cohorte du Royaume-Uni a suivi 28 356 adultes ayant déja été infectés par le SRAS-CoV-2
et ayant déclaré un SPC lors du suivi de I'’étude apres leur premiére dose de vaccin (le suivi médian avait
lieu 141 jours aprés la premiére dose) et aprées leur deuxiéme dose de vaccin (médiane de 67 jours apres
la deuxiéme dose)®. Des SPC de diverses gravités ont été signalés par 6 729 participants (23,7 %) au
moins une fois au cours du suivi, et des SPC ayant entrainé la limitation des activités quotidiennes ont
été signalés par 4 747 participants (16,7 %) au moins une fois au cours du suivi. L'étude a démontré que
la probabilité de symptomes persistants apres la phase aigué avait été réduite aprés la

vaccination COVID-19, et que I'amélioration de la condition avait été soutenue au cours de la période de
suivi apres la deuxieme dose.

e Lapremiére dose a été associée a une diminution initiale de la probabilité de présenter un SPC
de 12,8 % (ICde 95 % : -18,6 % a -6,6 %), suivie d’'une augmentation de 0,3 % (0,6 % a +1,2 %)
par semaine jusqu’a la deuxiéme dose. La premiere dose a également été associée a une
diminution initiale de 12,3 % (-19,5 % a -4,5 %) du risque de SPC limitant les activités, suivie
d’une augmentation de 0,9 % (-0,2 % a +1,9 %) par semaine jusqu’a la deuxiéme dose.

e Ladeuxieme dose du vaccin a été associée a une diminution initiale de la probabilité de 8,8 % (IC
de 95 % :-14,1 % a -3,1 %), suivie d’'une diminution de 0,8 % (-1,2 % a -0,4 %) par semaine, et
d’une diminution initiale de la probabilité de présenter un SPC limitant les activités de 9,1 % (-
15,6 % a -2,1 %), suivi d’'une baisse de 0,5 % (-1,0 % a +0,05 %) par semaine.

En Suisse, les adultes ayant déja été infectés par le SARS-CoV-2 ont répondu a une enquéte sur 250 jours
(ET de 72) aprés une infection aigué®. Sur les 2 094 répondants, 1 596 ont déclaré avoir développé un
SPC et 47,1 % de ces personnes ont également déclaré avoir regu un vaccin (une ou deux doses) apres
une infection aigué (I'enquéte s’étant en moyenne étendue sur 40 jours [ET de 29 jours] apres la
vaccination). Les personnes vaccinées ont déclaré que leurs symptomes avaient disparu (30,8 %) ou se
sont améliorés (4,7 %), tandis que 28,7 % ont déclaré que leurs symptémes étaient stables et 3,3 %
gu’ils s’étaient aggravés. Les auteurs ont noté que les changements de symptomes se sont produits dans
les cing jours suivant la vaccination chez 69,6 % des personnes qui ont signalé une amélioration et chez
82,3 % qui ont signalé une aggravation. |l convient de noter que la réponse « autre » a été sélectionnée
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dans 29,0 % des cas et que 2,6 % ont préféré ne pas répondre a la question. Les personnes vaccinées
avec deux doses (20,5 % des participants) ont signalé une diminution de la prévalence de la dyspnée
(RCa=0,34; 0,14 a 0,82), des changements dans le go(t (0,38; 0,18-0,83) et d’au moins un symptome
persistant (RCa=0,60 ; 0,43 a 0,83).

Une prépublication décrivant une étude de cohorte appariée menée en France a révélé que le fait d’étre
vacciné avec une dose apres avoir eu une infection aigué par le SRAS-CoV-2 diminuait la gravité et
I'impact du SPC%. Un outil validé de mesure des symptémes de la COVID longue a été utilisé pour
examiner combien des 53 symptomes inclus persistaient toujours 120 jours apres le jour de référence
(c.-a-d. I'inclusion dans I’étude) et a donné des scores de 13,0 (ET 9,4) pour les vaccinés (une dose) et
14,8 (ET 9,8) pour les non-vaccinés (différence moyenne : -1,8, IC de 95 % -2,5 a -1,0). De plus, 16,6 %
des personnes vaccinées (dose unique) ont déclaré que tous leurs symptomes persistants étaient
résolus, comparativement a 7,5 % des personnes non vaccinées (RRI : 1,97, ICde 95 % 1,23 a 3,15).
L'impact du SPC sur la vie des individus a également été examiné a I'aide d’un outil validé appelé outil
d’'impact COVID-19 selon six dimensions de la vie des individus qui ont été affectés aprés l'infection par
le SRAS-CoV-2. Les personnes vaccinées ont rapporté une moyenne mesurée par I'outil d’'impact COVID-
19 de 24,3 (ET 16,7) comparativement a 27,6 (ET 16,7) chez les personnes non vaccinées (différence
moyenne : -3,3, IC de 95 % -6,2 a -0,5). Les auteurs ont également constaté que la vaccination réduisait
de maniére significative le pourcentage d’individus signalant un état de symptémes inacceptable, soit de
7,5 % (vaccinés 38,9 %; non vaccinés 46,4 %; différence de risques -7,5 %, IC de 95 % -14,4 3 -0,5).

Une étude d’enquéte auprés d’adultes en France avec un SPC confirmé a démontré des effets mitigés de
la vaccination COVID-19 sur le SPC.2° Parmi les 380 patients qui ont signalé un SPC au moment de la
vaccination (64 % ont recu un schéma de vaccination complet), 21,8 % (n=83) ont signalé une
amélioration des symptdmes, en particulier de I'anosmie (62 %) et du brouillard cérébral (51 %). La
fréquence d’amélioration du SPC apreés la vaccination était comparable entre les patients SPC
sérologiquement confirmés et non sérologiquement confirmés (20,2 % [48/238] comparativement a
24,3 % [34/140], p=0,35). A I'inverse, une aggravation de la sévérité du SPC a été rapportée par 31 % des
patients SPC vaccinés (n=117), majoritairement représentée par de la fievre ou des frissons (74 %), des
symptomes gastro-intestinaux (70 %); cependant, les auteurs de cette étude notent que ces symptémes
sont également fréquemment signalés apreés la vaccination dans la population générale qui ne présente
pas de SPC.

Deux études de cohorte prospectives avec des échantillons de petite taille ont démontré qu’aprés la
vaccination, les symptomes persistants apres la phase aigué sont restés inchangés chez la majorité des
participants (67 a 71 %), et que certains participants ont signalé une amélioration des symptémes (21-
23 %). Une étude de cohorte du R.-U. a suivi des personnes (n=36) précédemment hospitalisées avec la
COVID-19 qui ont continué a présenter au moins un symptome persistant et ont recu une dose du vaccin
contre la COVID-19%. Lors du suivi (huit mois aprés I'hospitalisation, 30 jours aprés la premiére dose), il
y avait une proportion élevée de SPC avec une médiane de 4 symptomes (IQR 2 a 5) par patient et un
total de 159 symptomes dans I'ensemble. Parmi les 159 symptdmes signalés avant la vaccination,

37 symptomes (23,2 % des symptémes) se sont améliorés, 9 (5,6 %) se sont aggravés et 113 (71,1 %)
sont restés inchangés. Selon les données collectées au moyen d’outils d’évaluation validés, il n’y a pas
eu de détérioration significative des paramétres de qualité de vie ou de bien-étre mental apres la
vaccination. Une autre étude de cohorte britannique auprés de travailleurs de la santé atteints du SPC
(n=67) a rapporté que plusieurs semaines apres avoir recu une dose du vaccin contre la COVID-19, une
majorité de participants (67 %, n=45) n’ont signalé aucun changement dans les symptémes persistants,
14 (21 %) participants ont signalé une amélioration d’un ou plusieurs symptomes, et 8 (12 %) ont signalé
une aggravation des symptdmes?,
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Deux études d’enquéte n’ont démontré aucune différence remarquable du SPC apreés la vaccination
contre la COVID-19. Une enquéte aupres des travailleurs de la santé en Suisse (n=3 334) a constaté que
la vaccination contre le SRAS-CoV-2 (administrée aprés une infection par le SRAS-CoV-2 chez la grande
majorité des participants) n’a pas réduit le nombre de symptémes aprés la phase aigué de la maladie?.
Une autre étude d’enquéte menée aux Etats-Unis a recruté des patients ayant déja eu une infection
aigué par le SRAS-CoV-2, qui avaient recu une ou deux doses d’un vaccin COVID-19 et qui présentaient
au moins un symptéme du SPC?3. En moyenne, il n’y avait pas de différences remarquables dans
I’évolution d’une variété de symptémes du SPC (c.-a-d. anosmie, symptdmes respiratoires, dépression,
anxiété, trouble de stress post-traumatique lié a la COVID-19, fatigue, sommeil, douleur) entre les
vaccinés (un ou deux doses) et les personnes non vaccinées. D’autres analyses ont examiné les
participants vaccinés ayant recu une dose et deux doses de vaccin, et n’ont trouvé aucune différence
significative entre les résultats mesurés chez les participants vaccinés a une ou deux doses par rapport
aux participants non vaccinés?,

Syndrome inflammatoire multisystémique chez les enfants (MIS-C)

Une étude cas-témoins des Etats-Unis menée pendant la prévalence du VP Delta (du 1" juillet au

9 décembre 2021) a examiné I'EV a prévenir le syndrome inflammatoire multisystémique chez les
enfants (MIS-C). Le MIS-C est une affection hyperinflammatoire post-infectieuse grave, qui survient
généralement deux a six semaines apres une infection la plupart du temps bénigne ou asymptomatique
par le SARS-CoV-2%3, L’étude a comparé des enfants 4gés de 12 a 18 ans hospitalisés avec le MIS-C
(n=102) a des témoins hospitalisés dgés de 12 a 18 ans (n=181). Les auteurs ont utilisé deux groupes
témoins; un groupe symptomatique, mais dont le test SARS-CoV-2 était négatif et un groupe non
symptomatique. Les résultats démontrent que 4,9 % des patients cas de MIS-C ont été vaccinés contre
35,9 % des témoins, ce qui indique une EV ajustée de deux doses du vaccin Pfizer-BioNTech contre le
MIS-C de 91 % (IC de 95 %=78 % a 97 % )*’.

Modélisation de I'impact de la vaccination

Deux études du R.-U. ont modélisé I'impact de la vaccination COVID-19 sur le SPC a I’échelle de la
population?®?°, Une étude de modélisation britannique a démontré qu’a mesure que la couverture
vaccinale augmente dans la population, le risque de SPC diminue®. Une autre étude de modélisation
britannique a démontré qu’en étendant le programme de vaccination britannique a tous les adolescents
de plus de 12 ans, il y aurait une réduction potentielle de 27 % de la prévalence du SPC. Si I'admissibilité
a la vaccination était étendue aux enfants de plus de cing ans, c’est une réduction de 75 % des cas de
SPC qu’il serait possible d’atteindre?®. Cependant, les auteurs reconnaissent que la plupart de ces
résultats avantageux ne se sont pas réalisés chez les adolescents et les enfants recevant le vaccin, mais
en grande partie chez les personnes plus agées.

Limites

Quatre des 14 (28 %) articles de recherche primaires inclus dans cette synthése sont des articles en
prépublication non évalués par des pairs. Compte tenu de I’'émergence rapide de la pandémie de COVID-
19 et de la nécessité d’une diffusion rapide des données, le volume de recherches en prépublication est
prévu. De plus, tous les articles inclus dans cette synthese sont des articles de recherche primaire, a
I’exception d’une revue rapide identifiée dans la littérature grise, laquelle revue présentait des résultats
de haut niveau. En raison d’'un manque de méta-analyse dans la revue rapide de 'UKHSA incluse, nous
avons ajouté des articles de recherche primaires identifiés par la recherche des services de bibliotheque
de SPO qui figuraient également dans cette revue rapide.
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Une autre limitation de cette synthése est que, dans les 14 articles de recherche primaires inclus, les
symptoémes éprouvés par les participants avant I'infection aigué par le SRAS-CoV-2 ou au départ de
I’étude étaient inconnus. Sans évaluations cliniques pré-COVID-19, il est difficile d’attribuer les
symptomes persistants uniqguement a la COVID-19. De plus, il n’y avait pas de définition cohérente de ce
gue sont les symptémes persistants aprés la phase aigué de la maladie. Dans la plupart des études, il n’a
pas été possible de déterminer la proportion de cas qui présentaient des symptomes persistants et qui
s’étaient complétement rétablis, comparativement a ceux qui présentaient des symptomes persistants
dus a une guérison incompléte de I'infection.

De plus, dans les études ol il n’y a pas de comparaison des symptomes entre vaccinés et non vaccinés, il
est difficile de déterminer si les changements observés dans les symptomes étaient associés a la
vaccination ou dus au passage du temps. De plus, certaines études n’ont pas suffisamment décrit le
délai entre le début de I'infection aigué par le SRAS-CoV-2 et la vaccination pour pouvoir en évaluer
I'impact.

Les études retenues présentaient une gamme de tailles d’échantillons, certaines impliquant un tres petit
nombre de participants. Les populations de patients des études incluses avaient également tendance a
surreprésenter les populations plus agées (c.-a-d., 50 ans ou plus). Cette surreprésentation des
personnes agées peut s’expliquer en partie par la période pendant laquelle ces études ont été menées,
qui a coincidé avec les premiéres étapes des programmes mondiaux de vaccination contre la COVID-19
au cours desquels les personnes agées et les travailleurs de la santé étaient parmi les seules populations
admissibles a la vaccination.

Parmi les études qui ont examiné la vaccination apres une infection aigué par le SRAS-CoV-2, il était
difficile de déterminer si les participants a I’étude qui avaient recu une dose d’un vaccin COVID-19
I"avaient fait sur la recommandation des agences de santé publique de ce moment-la compte tenu de
leur infection précédente. La période d’étude de la plupart des articles inclus coincide avec une période
au cours de laquelle il y avait une variation dans les recommandations des agences de santé publique
concernant le nombre de doses de vaccin COVID-19 qui devraient étre administrées chez les personnes
précédemment infectées (c.-a-d. si « entierement vacciné » était défini comme une ou deux doses post-
infection aigué). Par exemple, la Suisse recommandait une seule dose de vaccin pour les personnes
précédemment infectées et la France recommandait une attente de trois mois apres l'infection avant la
vaccination?21, Ainsi, les personnes ayant recu une seule dose d’un vaccin contre la COVID-19 ont
possiblement été considérées comme entiérement vaccinées dans certaines des études primaires
incluses.

Conclusions et implications pour la santé publique

Nous avons identifié deux études qui ont démontré que les individus vaccinés sont de 50 a 80 % moins
susceptibles de développer un SPC par rapport aux témoins non vaccinés, tandis qu’une étude n’a
observé aucune différence significative dans la prévalence du SPC a cet égard. Les données probantes
sont partagées en ce qui concerne I'impact de la vaccination contre la COVID-19 administrée apres une
infection aigué sur I'amélioration des symptomes du SPC. Quatre études ont démontré une amélioration
des symptoémes chez les personnes vaccinées aprés avoir développé le SPC, et cing études n’ont
démontré aucun changement remarquable du SPC avant et apres la vaccination. Bien que les données
concernant I'amélioration des symptémes du SPC apreés la vaccination soient mitigées, les résultats
rassurent sur le fait que la vaccination contre la COVID-19 n’est pas significativement associée a une
aggravation du SPC.

Certains constats présentés dans cette synthése suggerent une prévention accrue du SPC chez les
patients qui avaient recu un vaccin plus rapidement apres l'infection. Cependant, le Comité consultatif
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national de 'immunisation (CCNI) recommande des intervalles plus longs entre I'infection et la
vaccination, pour laisser le temps a la réponse de gagner en ampleur et en vigueur, et aux anticorps
circulants de diminuer, évitant ainsi toute interférence immunitaire lors de I'administration du vaccin®.
Le CCNI recommande que les personnes de cing ans et plus qui ne sont pas immunodéprimées et qui
n’ont pas commencé leur série de vaccination primaire de retarder la vaccination jusqu’a huit semaines
apres I'apparition des symptomes ou un test positif confirmant une infection aigué. Pour ceux qui ont
été infectés aprés leur série de vaccins primaires, mais avant leur dose de rappel, le CCNI recommande
de retarder la réception de leur dose de rappel jusqu’a trois mois aprés I'apparition des symptémes ou
un test positif (si asymptomatique), a condition que six mois se soient écoulés depuis I'achevement de la
série primaire.

Certaines études ont émis I’hypothéese de mécanismes d’action possibles sous-tendant I'impact de la
vaccination sur le SPC. Les hypotheéses incluaient une correction potentielle des réponses immunitaires
ou inflammatoires dérégulées aprés la vaccination®3! et I'accélération possible de I'élimination des
réservoirs viraux SARS-CoV-2 restants ou des fragments viraux de systemes organiques déterminés
aprés la vaccination'®2%21, Des recherches supplémentaires sont toutefois nécessaires pour comprendre
le mécanisme d’impact de la vaccination sur le SPC.

En outre, la prévalence du SPC et le risque de le développer a la suite a une infection aigué par Omicron
sont inconnus. Les données probantes actuelles sur la gravité de I'infection par Omicron indiquent que
le variant provoque une maladie moins grave que les infections par le variant Delta®2. A I’heure actuelle,
les données ne permettent pas de commenter le risque d’hospitalisation et la mortalité associés a
Omicron, ainsi que sur conséquences a long terme de la COVID-19 comme le SPC32.

Les études incluses dans cette synthéese font état d’'une période de la pandémie avant que la dose de
rappel soit accessible a I’'ensemble de la population et avant I'émergence et la circulation du variant
Omicron actuellement prédominant. Deux et trois doses de vaccin COVID-19 ont une EV élevée a
prévenir les complications graves d’Omicron; cependant, étant donné I'EV inférieure a prévenir une
infection bénigne par rapport a I'EV contre le type sauvage et d’autres variants®?, les constats dressés au
moyen des données probantes ont probablement une applicabilité limitée au contexte actuel ou le
variant Omicron est la lignée dominante du SRAS-CoV-2 en Ontario. Bien que trois doses d’un vaccin
contre la COVID-19 offrent une plus grande protection contre I'infection par le variant Omicron par
rapport a deux doses, les données continuent de suggérer que I'EV de la troisieme dose contre
I'infection symptomatique diminue avec le temps*.

D’apres les données actuelles de I'Ontario Science Table, on s’attend a ce que le SPC ait un impact sur la
santé physique et mentale d’une proportion substantielle de la population de I'Ontario, ainsi qu’un
impact sur les ressources du systéme de santé dans les années a venir!!, Outre les avantages connus de
la vaccination contre la COVID-19 (c.-a-d. la prévention de I'infection symptomatique, de
I’hospitalisation, du déces), les données probantes suggérent que la vaccination puisse contribuer a
prévenir les symptomes persistants aprés la phase aigué de la COVID-19. Un suivi continu de la
documentation publiée sur ce sujet est de mise.
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Annexe A Caractéristiques des études incluses

Tableau 1 : Apercu des caractéristiques des études incluses

. " Informations
Premier 3 . Symptémes .
‘. . o % de Evaluation . sur le vaccin
auteur Pays Période Population Age des . s persistants .
)< " oy . patiente | objective des X ’ (produit, dose)
(concepteur de | d’étude d’étude étudiée patients n évalués ou ..
). S symptomes , P et période de
I’étude) signalés . .
suivi
Variable dans
UKHSA . . . . . )
ra ide)l(srevue Divers Janv. 2022  Divers Divers 41-81%  Divers Divers les 15 études
P incluses
Dose : Une
dose (n=6
030), deux
doses (n=2
370)
ivi:14j
Aol e Royaume Déc. 2020- Moyenne : Non, Zwr\gs le t:ec;:rs
témoins y' . N=8 400 50 a52 (ET 61-63 % autodéclaratio Non précisé P .\
2 118 -Uni Juill. 2021 ; positif
emboités) 13,53 14,1) n .
Vaccin :
AstraZeneca,
Pfizer,
Moderna,
certains non
spécifiés
Suivi un Slymp'fomes Dose : Une
. . évalués : dose (n=36)
mois apres . o
Ia Oui Fatigue, Suivi :
Arnold (série Royaume L Médiane : 64 0 - . essoufflement,  Médiane de
2 . vaccination N=36 s 42 % questionnaire . : . ;
de cas) -Uni o (EI, 53 2 73) . insomnie, 30 jours apres
de janvier 3 valide symptomes la premiere
flevrler 202 d’oreille, nezet dose (El, 26 a
gorge, 36 jours)
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Premier
auteur
(concepteur de
I’étude)

Ayoubkhani
(cohorte
prospective)®®

Pays
d’étude

Royaume

-Uni

Période
d’étude

Févr. a
sept. 2021

Population
étudiée

N=28 356

Age des
patients

Moyenne 46
(ET :14)

% de
patiente
s

56 %

Evaluation
objective des
symptomes

Non,
autodéclaratio
n

Symptomes
persistants
évalués ou
signalés

brouillard
cérébral,
douleurs
musculaires,
anosmie,
douleurs
articulaires,
toux, maux de
téte,
palpitations,
douleurs
thoraciques,
diarrhée,
douleurs
abdominales,
nausées

Perte de go(t,
perte d’odorat,
fatigue,
sommeil

Informations
sur le vaccin
(produit, dose)
et période de
suivi

Vaccin :
AstraZeneca,
Pfizer

Dose : Une
dose (100 %
des
participants),
deux doses
(84 % des
participants)
Suivi : Le suivi
médian était
de 141 jours a
compter de la
premiere dose
de vaccination
et de 67 jours

Impact de la vaccination sur le syndrome post-COVID-19 (SPC) - Ce que nous savons jusqu’a présent

11



Premier
auteur
(concepteur de
I’étude)

Gaber
(cohorte)®

Nehme
(enquéte)?®®

Scherlinger
(enquéte)?

Pays
d’étude

Royaume
-Uni

Suisse

France

Période
d’étude

Déc. 2020 a
janv. 2021

Avril a

juill. 2021

Aolt 2021

Population
étudiée

N=77

N=1 596

N=567

0,
Age des % d.e
. patiente

patients <
Fourchette : 0
18a 56 91%
Moyenne : o
435(ET13,7) > 7
Médi 144

édiane 83 %

(El, 37 2 50)

Evaluation
objective des
symptomes

Non

Non,
autodéclaratio
n dans
I'enquéte

Oui, satisfait a
la définition de

Symptomes
persistants
évalués ou
signalés

Anxiété,
essoufflement,
fatigue

Fatigue,
difficulté a se
concentrer ou
perte de
mémoire, perte
ou modification
de l'odorat,
perte ou
modification du
go(t,
essoufflement
et maux de
téte.

Anosmie,
brouillard

Informations
sur le vaccin
(produit, dose)
et période de
suivi

a compter de
la deuxieme
dose de
vaccination
Vaccin : ARNm
45 %,
adénovirus

55 %
Dose :
dose
Suivi : Deux
semaines
apres la
premiere dose
Vaccin : Pfizer
Dose : Une
dose (n=424),
deux doses
(n=347)

Suivi :
Moyenne :
40,3, ET

29,2 jours
apres la
vaccination (El,
19 3 57).
Vaccin : Pfizer,
Moderna

Dose : 396 ont
regu au moins

Une
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cas du
ministére de la
Santé

cérébral, maux
de téte, fievre,
fatigue,
changement
d’humeur,
sommeil,
douleurs
articulaires,
douleurs
musculaires,
picotements,
douleurs
costales,
dyspnée, toux,
palpitations,
ecchymoses,
diarrhée,
vomissements,
prurit et
démangeaisons
cutanées

une dose apres
une médiane
de 357 (198 3
431) jours
apres
I'infection par
le SRAS-CoV-2.
255 sur 396
(64,4 %)
étaient
compléetement
vaccinés.

Suivi : Jusqu’a
12 semaines
apres le
diagnostic de
COVID-19
(tous les
participants
ont été
diagnostiqués
apres la
vaccination)
Vaccin : La
majorité a regu
une ou
plusieurs
doses d’ARNm,
deux patients
en schéma
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Premier
auteur
(concepteur de
I’étude)

Shiri 1
(modélisation)?
9

Shiri 2
(modélisation)?
8

Simon (cohorte

rétrospective)?!
6

Pays
d’étude

Royaume
-Uni

Royaume
-Uni

Période
d’étude

Non
rapporté
(NR)

NR

Janv. 2020
a mai 2021

Population
étudiée

NR

NR

N=240 648

Age des
patients

NR

Moins de
18 ans

NR

% de
patiente
s

NR

NR

60 %

Evaluation
objective des
symptomes

NR

NR

Oui, données
administrative
s analysées
(via le réseau
de dossiers de
santé
électroniques
Arcadia Data
Research
contenant les
dossiers de
150 millions de
personnes)

Symptomes
persistants
évalués ou
signalés

Aucun
symptome ou
systeme
organique en
particulier

Aucun
symptoéme ou
systéme
organique en
particulier

Aucun
symptome ou
systeme
organique en
particulier

Informations
sur le vaccin
(produit, dose)
et période de
suivi

hétérologue
d’ARNm et de
vecteur viral.
Modélisation
de l'effet a la
suite d’'une
série primaire
ou d’un rappel
sur une
période de
trois mois

Modélisation
de 'effet a la
suite de la
série primaire

Dose : Une
dose avant
I'infection (n=2
392), une dose
dans les

12 semaines
apres
I'infection
(n=17 796)
Suivi :
Variable, les
résultats ont
été examinés
entre 12 et

Impact de la vaccination sur le syndrome post-COVID-19 (SPC) - Ce que nous savons jusqu’a présent

14



Premier
auteur
(concepteur de
I’étude)

Strahm

(enquéte)??

Taquet (cas-
témoins
appariés)’

Pays
d’étude

Suisse

!'I'I\
=

Période
d’étude

Janv. 2021

Janv. a
aolit 2021

Population
étudiée

N=3 334

N=18 958
(9479

vaccinés avec

SPC, 9479

non vaccinés

avec SPC)

Age des
patients

Médiane : 41

Moyenne :
57 (ET : 18)

% de
patiente
s

80 %

59 %

Evaluation
objective des
symptomes

Non

Oui, données
administrative
s analysées
(via le réseau
de dossiers de
santé
électroniques
TriNetX
contenant les
dossiers de
81 millions de
personnes)

Symptomes
persistants
évalués ou
signalés

Aucun
symptoéme ou
systéme
organique en
particulier

Anosmie,
symptomes
abdominaux,
anxiété ou
dépression,
douleur ala
poitrine ou a la
gorge,
symptomes
cognitifs,
fatigue, maladie
pulmonaire
interstitielle,

Informations
sur le vaccin
(produit, dose)
et période de
suivi

20 semaines
apres
I'infection par
le SRAS-CoV-2
dans les
antécédents
médicaux des
participants
Vaccin : Pfizer,
AstraZeneca,
Moderna
Dose : Non
précisé

Suivi : Non
précisé

Vaccin : Non
précisé

Dose : Une ou
deux doses
Suivi : Une
dose au moins
deux semaines
avant
I'infection par
le SRAS-CoV-2,
résultats
mesurés dans
les six mois
suivant
I'infection
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Premier
auteur
(concepteur de
I’étude)

Tran
(étude de
cohorte
appariée)

Wisnivesky
(cohorte)?

Pays
d’étude

France

rﬂ\
=

Période
d’étude

Mai 2021

Juill. 2020 a
Févr. 2021

Population
étudiée

N=910

N=453

Age des
patients

Médiane : 47
(El, 40 3 54)

Vaccinés :
moyenne 50,
1 (ET 13,4)

Non

vaccinés :

% de
patiente
s

80 %

65 %

Evaluation
objective des
symptomes

Oui, outil
validé

Oui, plusieurs
questionnaires
et outils
d’évaluation
validés

Symptomes
persistants
évalués ou
signalés

perte de
cheveuy,
myalgie, autres
douleurs

Déclarations de
53 symptomes
et 6 dimensions
de la vie
affectées
soumises par
les patients au
moyen
d’instruments
validés

Anosmie,
dyspnée, autres
symptomes
respiratoires,
dépression,
anxiété, état de

Informations
sur le vaccin
(produit, dose)
et période de
suivi

Vaccin : Pfizer,
Moderna,
Janssen, non
spécifié

Dose : Une
dose (n=455)
Suivi :
Variable,
médiane de
38 jours (El 24
a 53) entrele
questionnaire
de base et Ia
premiere dose
de vaccin,
résultats de
I’étude a partir
dujour120a
partir du jour
de référence
Vaccin : Pfizer,
AstraZeneca,
Moderna,
Janssen

Dose : Une ou
deux doses
Suivi :
Variable, la
vaccination a
eu lieu apres
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Premier
auteur
(concepteur de
I’étude)

Zambrano (cas-
témoins)?’

Pays
d’étude

E.-U.

Période
d’étude

1 juill. au
9 déc. 2021

Population
étudiée

N=283 (102

MIS-C,

181 controles

)

Age des
patients

moyenne 49,
7 (ET 14,1)

Fourchette :
12318

% de
patiente
s

NR

Evaluation
objective des
symptomes

Oui, MIS-C
cliniguement
diagnostiqué

Symptomes
persistants
évalués ou
signalés

stress post-
traumatique
(ESPT)

MIS-C
impliquant les
systemes
cardiovasculair
e, gastro-
intestinal et
hématologique

Informations
sur le vaccin
(produit, dose)
et période de
suivi

I’enquéte de
référence et
au moins deux
semaines
avant
I’'enquéte de
six mois
Vaccin : Pfizer,
Moderna,
Janssen

Dose : Deux
doses (n=5
patients MIS-
C)

Suivi : S.0. La
population de
patients était
hospitalisée.
Les patients
vaccinés MIS-C
ont regu deux
doses >

28 jours avant
I’hospitalisatio
n

Vaccin : Pfizer
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	Résultats 
	Cette section résume les résultats de la revue rapide, suivis d’un aperçu des 14 articles de recherche primaires dégagés de la recherche documentaire des services de bibliothèque de SPO, organisés ci-dessous par sous-thème.  
	Une récente revue rapide de l’Agence britannique de sécurité sanitaire (UKHSA) a examiné 15 études primaires provenant de publications évaluées par des pairs et de prépublications jusqu’en janvier 2022. Dans l’ensemble, la revue a révélé que les personnes gravement atteintes de COVID-19 qui ont reçu deux doses des vaccins Pfizer, AstraZeneca ou Moderna ou une dose du vaccin Janssen étaient environ deux fois moins susceptibles de développer des symptômes post-COVID-19 persistant plus de 28 jours par rapport 
	Vaccination avant la phase aiguë de l’infection par le SRAS-CoV-2 
	Cette section résume trois études qui ont examiné l’impact du vaccin contre la COVID-19 administré avant l’infection par le SRAS-CoV-2 sur le développement de symptômes après la phase aiguë de la maladie16-18. Deux études ont révélé que la vaccination contre la COVID-19 avant une infection aiguë par le SRAS-CoV-2 réduisait le risque de développer un SPC16,18, et une étude n’a noté aucune différence significative dans le risque de développer un SPC entre les personnes vaccinées et non vaccinées parmi les cas
	Une étude de cohorte rétrospective américaine en prépublication a rapporté que les personnes ayant reçu une ou plusieurs doses du vaccin COVID-19 avant l’infection aiguë par le SRAS-CoV-2 (n=2 392) étaient moins susceptibles de développer un SPC entre 12 et 20 semaines après une infection aiguë (rapport des cotes [RC] de 0,22, IC de 95 % : 0,20 à 0,25) par rapport aux patients non vaccinés atteints de COVID-1916. Les résultats de cette étude suggèrent qu’une ou plusieurs doses d’un vaccin contre la COVID-19
	Une étude cas-témoins du Royaume-Uni a examiné 8 400 personnes qui ont reçu une dose (n=6 030) ou deux doses (n=2 370) du vaccin COVID-19 avant l’infection aiguë par le SRAS-CoV-218. Les participants entièrement vaccinés (deux doses) étaient environ deux fois moins susceptibles d’être touchés par un SPC d’une durée de 28 jours ou plus par rapport aux participants non vaccinés (RC=0,51, IC de 95 % : 0,32 à 0,87; p=0,006). L’âge n’était pas un facteur influençant de façon significative l’expérience d’un SPC d
	Une étude cas-témoins appariés américaine en prépublication a comparé des personnes vaccinées (une ou deux doses) avant l’infection aiguë par le SRAS-CoV-2 (n=9 479) à celles atteintes d’une infection aiguë qui n’avaient pas reçu de vaccin contre la COVID-1917. Les auteurs n’ont trouvé aucune différence significative entre les deux groupes en ce qui concerne le risque de développer une condition persistante liée à la COVID-19 dans les six mois suivant l’infection par le SRAS-CoV-2 (rapport de risque instant
	Vaccination après une infection aiguë par le SRAS-CoV-2 
	Cette section résume les neuf études qui ont évalué l’impact de la vaccination contre la COVID-19 administrée après une infection par le SRAS-CoV-2 sur les symptômes persistants après la phase aiguë de la maladie. Quatre études ont démontré que les patients ayant reçu une ou deux doses d’un vaccin contre la COVID-19 après une infection aiguë par le SRAS-CoV-2 ont signalé une amélioration des symptômes persistants16,19-21. Cinq n’ont démontré aucune différence significative dans la prévalence du SPC22-26.  
	Une étude de cohorte rétrospective américaine a examiné les personnes atteintes du SPC qui ont été vaccinées à différentes périodes après une infection aiguë par le SRAS-CoV-216. Les résultats démontrent que plus tôt les individus reçoivent leur première dose d’un vaccin COVID-19 après une infection aiguë, moins ils sont susceptibles de développer des symptômes de SPC entre 12 à 20 semaines suivant le diagnostic de post-COVID-19, par rapport à ceux qui restent non vaccinés 12 semaines post-diagnostic : 0 à 
	Une étude de cohorte du Royaume-Uni a suivi 28 356 adultes ayant déjà été infectés par le SRAS-CoV-2 et ayant déclaré un SPC lors du suivi de l’étude après leur première dose de vaccin (le suivi médian avait lieu 141 jours après la première dose) et après leur deuxième dose de vaccin (médiane de 67 jours après la deuxième dose)19. Des SPC de diverses gravités ont été signalés par 6 729 participants (23,7 %) au moins une fois au cours du suivi, et des SPC ayant entraîné la limitation des activités quotidienn
	 La première dose a été associée à une diminution initiale de la probabilité de présenter un SPC de 12,8 % (IC de 95 % : -18,6 % à -6,6 %), suivie d’une augmentation de 0,3 % (0,6 % à +1,2 %) par semaine jusqu’à la deuxième dose. La première dose a également été associée à une diminution initiale de 12,3 % (-19,5 % à -4,5 %) du risque de SPC limitant les activités, suivie d’une augmentation de 0,9 % (-0,2 % à +1,9 %) par semaine jusqu’à la deuxième dose. 
	 La première dose a été associée à une diminution initiale de la probabilité de présenter un SPC de 12,8 % (IC de 95 % : -18,6 % à -6,6 %), suivie d’une augmentation de 0,3 % (0,6 % à +1,2 %) par semaine jusqu’à la deuxième dose. La première dose a également été associée à une diminution initiale de 12,3 % (-19,5 % à -4,5 %) du risque de SPC limitant les activités, suivie d’une augmentation de 0,9 % (-0,2 % à +1,9 %) par semaine jusqu’à la deuxième dose. 
	 La première dose a été associée à une diminution initiale de la probabilité de présenter un SPC de 12,8 % (IC de 95 % : -18,6 % à -6,6 %), suivie d’une augmentation de 0,3 % (0,6 % à +1,2 %) par semaine jusqu’à la deuxième dose. La première dose a également été associée à une diminution initiale de 12,3 % (-19,5 % à -4,5 %) du risque de SPC limitant les activités, suivie d’une augmentation de 0,9 % (-0,2 % à +1,9 %) par semaine jusqu’à la deuxième dose. 

	 La deuxième dose du vaccin a été associée à une diminution initiale de la probabilité de 8,8 % (IC de 95 % : -14,1 % à -3,1 %), suivie d’une diminution de 0,8 % (-1,2 % à -0,4 %) par semaine, et d’une diminution initiale de la probabilité de présenter un SPC limitant les activités de 9,1 % (-15,6 % à -2,1 %), suivi d’une baisse de 0,5 % (-1,0 % à +0,05 %) par semaine. 
	 La deuxième dose du vaccin a été associée à une diminution initiale de la probabilité de 8,8 % (IC de 95 % : -14,1 % à -3,1 %), suivie d’une diminution de 0,8 % (-1,2 % à -0,4 %) par semaine, et d’une diminution initiale de la probabilité de présenter un SPC limitant les activités de 9,1 % (-15,6 % à -2,1 %), suivi d’une baisse de 0,5 % (-1,0 % à +0,05 %) par semaine. 


	En Suisse, les adultes ayant déjà été infectés par le SARS-CoV-2 ont répondu à une enquête sur 250 jours (ET de 72) après une infection aiguë20. Sur les 2 094 répondants, 1 596 ont déclaré avoir développé un SPC et 47,1 % de ces personnes ont également déclaré avoir reçu un vaccin (une ou deux doses) après une infection aiguë (l’enquête s’étant en moyenne étendue sur 40 jours [ET de 29 jours] après la vaccination). Les personnes vaccinées ont déclaré que leurs symptômes avaient disparu (30,8 %) ou se sont a
	dans 29,0 % des cas et que 2,6 % ont préféré ne pas répondre à la question. Les personnes vaccinées avec deux doses (20,5 % des participants) ont signalé une diminution de la prévalence de la dyspnée (RCa=0,34 ; 0,14 à 0,82), des changements dans le goût (0,38; 0,18-0,83) et d’au moins un symptôme persistant (RCa=0,60 ; 0,43 à 0,83).  
	Une prépublication décrivant une étude de cohorte appariée menée en France a révélé que le fait d’être vacciné avec une dose après avoir eu une infection aiguë par le SRAS-CoV-2 diminuait la gravité et l’impact du SPC21. Un outil validé de mesure des symptômes de la COVID longue a été utilisé pour examiner combien des 53 symptômes inclus persistaient toujours 120 jours après le jour de référence (c.-à-d. l’inclusion dans l’étude) et a donné des scores de 13,0 (ET 9,4) pour les vaccinés (une dose) et 14,8 (E
	Une étude d’enquête auprès d’adultes en France avec un SPC confirmé a démontré des effets mitigés de la vaccination COVID-19 sur le SPC.26 Parmi les 380 patients qui ont signalé un SPC au moment de la vaccination (64 % ont reçu un schéma de vaccination complet), 21,8 % (n=83) ont signalé une amélioration des symptômes, en particulier de l’anosmie (62 %) et du brouillard cérébral (51 %). La fréquence d’amélioration du SPC après la vaccination était comparable entre les patients SPC sérologiquement confirmés 
	Deux études de cohorte prospectives avec des échantillons de petite taille ont démontré qu’après la vaccination, les symptômes persistants après la phase aiguë sont restés inchangés chez la majorité des participants (67 à 71 %), et que certains participants ont signalé une amélioration des symptômes (21-23 %). Une étude de cohorte du R.-U. a suivi des personnes (n=36) précédemment hospitalisées avec la COVID-19 qui ont continué à présenter au moins un symptôme persistant et ont reçu une dose du vaccin contr
	Deux études d’enquête n’ont démontré aucune différence remarquable du SPC après la vaccination contre la COVID-19. Une enquête auprès des travailleurs de la santé en Suisse (n=3 334) a constaté que la vaccination contre le SRAS-CoV-2 (administrée après une infection par le SRAS-CoV-2 chez la grande majorité des participants) n’a pas réduit le nombre de symptômes après la phase aiguë de la maladie22. Une autre étude d’enquête menée aux États-Unis a recruté des patients ayant déjà eu une infection aiguë par l
	Syndrome inflammatoire multisystémique chez les enfants (MIS-C) 
	Une étude cas-témoins des États-Unis menée pendant la prévalence du VP Delta (du 1er juillet au 9 décembre 2021) a examiné l’EV à prévenir le syndrome inflammatoire multisystémique chez les enfants (MIS-C). Le MIS-C est une affection hyperinflammatoire post-infectieuse grave, qui survient généralement deux à six semaines après une infection la plupart du temps bénigne ou asymptomatique par le SARS-CoV-213. L’étude a comparé des enfants âgés de 12 à 18 ans hospitalisés avec le MIS-C (n=102) à des témoins hos
	Modélisation de l’impact de la vaccination 
	Deux études du R.-U. ont modélisé l’impact de la vaccination COVID-19 sur le SPC à l’échelle de la population28,29. Une étude de modélisation britannique a démontré qu’à mesure que la couverture vaccinale augmente dans la population, le risque de SPC diminue29. Une autre étude de modélisation britannique a démontré qu’en étendant le programme de vaccination britannique à tous les adolescents de plus de 12 ans, il y aurait une réduction potentielle de 27 % de la prévalence du SPC. Si l’admissibilité à la vac
	Limites 
	Quatre des 14 (28 %) articles de recherche primaires inclus dans cette synthèse sont des articles en prépublication non évalués par des pairs. Compte tenu de l’émergence rapide de la pandémie de COVID-19 et de la nécessité d’une diffusion rapide des données, le volume de recherches en prépublication est prévu. De plus, tous les articles inclus dans cette synthèse sont des articles de recherche primaire, à l’exception d’une revue rapide identifiée dans la littérature grise, laquelle revue présentait des résu
	Une autre limitation de cette synthèse est que, dans les 14 articles de recherche primaires inclus, les symptômes éprouvés par les participants avant l’infection aiguë par le SRAS-CoV-2 ou au départ de l’étude étaient inconnus. Sans évaluations cliniques pré-COVID-19, il est difficile d’attribuer les symptômes persistants uniquement à la COVID-19. De plus, il n’y avait pas de définition cohérente de ce que sont les symptômes persistants après la phase aiguë de la maladie. Dans la plupart des études, il n’a 
	De plus, dans les études où il n’y a pas de comparaison des symptômes entre vaccinés et non vaccinés, il est difficile de déterminer si les changements observés dans les symptômes étaient associés à la vaccination ou dus au passage du temps. De plus, certaines études n’ont pas suffisamment décrit le délai entre le début de l’infection aiguë par le SRAS-CoV-2 et la vaccination pour pouvoir en évaluer l’impact. 
	Les études retenues présentaient une gamme de tailles d’échantillons, certaines impliquant un très petit nombre de participants. Les populations de patients des études incluses avaient également tendance à surreprésenter les populations plus âgées (c.-à-d., 50 ans ou plus). Cette surreprésentation des personnes âgées peut s’expliquer en partie par la période pendant laquelle ces études ont été menées, qui a coïncidé avec les premières étapes des programmes mondiaux de vaccination contre la COVID-19 au cours
	Parmi les études qui ont examiné la vaccination après une infection aiguë par le SRAS-CoV-2, il était difficile de déterminer si les participants à l’étude qui avaient reçu une dose d’un vaccin COVID-19 l’avaient fait sur la recommandation des agences de santé publique de ce moment-là compte tenu de leur infection précédente. La période d’étude de la plupart des articles inclus coïncide avec une période au cours de laquelle il y avait une variation dans les recommandations des agences de santé publique conc
	Conclusions et implications pour la santé publique  
	Nous avons identifié deux études qui ont démontré que les individus vaccinés sont de 50 à 80 % moins susceptibles de développer un SPC par rapport aux témoins non vaccinés, tandis qu’une étude n’a observé aucune différence significative dans la prévalence du SPC à cet égard. Les données probantes sont partagées en ce qui concerne l’impact de la vaccination contre la COVID-19 administrée après une infection aiguë sur l’amélioration des symptômes du SPC. Quatre études ont démontré une amélioration des symptôm
	Certains constats présentés dans cette synthèse suggèrent une prévention accrue du SPC chez les patients qui avaient reçu un vaccin plus rapidement après l’infection. Cependant, le Comité consultatif 
	national de l’immunisation (CCNI) recommande des intervalles plus longs entre l’infection et la vaccination, pour laisser le temps à la réponse de gagner en ampleur et en vigueur, et aux anticorps circulants de diminuer, évitant ainsi toute interférence immunitaire lors de l’administration du vaccin30. Le CCNI recommande que les personnes de cinq ans et plus qui ne sont pas immunodéprimées et qui n’ont pas commencé leur série de vaccination primaire de retarder la vaccination jusqu’à huit semaines après l’a
	Certaines études ont émis l’hypothèse de mécanismes d’action possibles sous-tendant l’impact de la vaccination sur le SPC. Les hypothèses incluaient une correction potentielle des réponses immunitaires ou inflammatoires dérégulées après la vaccination16,31,et l’accélération possible de l’élimination des réservoirs viraux SARS-CoV-2 restants ou des fragments viraux de systèmes organiques déterminés après la vaccination16,20,21.  Des recherches supplémentaires sont toutefois nécessaires pour comprendre le méc
	En outre, la prévalence du SPC et le risque de le développer à la suite à une infection aiguë par Omicron sont inconnus. Les données probantes actuelles sur la gravité de l’infection par Omicron indiquent que le variant provoque une maladie moins grave que les infections par le variant Delta32. À l’heure actuelle, les données ne permettent pas de commenter le risque d’hospitalisation et la mortalité associés à Omicron, ainsi que sur conséquences à long terme de la COVID-19 comme le SPC32.  
	Les études incluses dans cette synthèse font état d’une période de la pandémie avant que la dose de rappel soit accessible à l’ensemble de la population et avant l’émergence et la circulation du variant Omicron actuellement prédominant. Deux et trois doses de vaccin COVID-19 ont une EV élevée à prévenir les complications graves d’Omicron; cependant, étant donné l’EV inférieure à prévenir une infection bénigne par rapport à l’EV contre le type sauvage et d’autres variants32, les constats dressés au moyen des
	D’après les données actuelles de l’Ontario Science Table, on s’attend à ce que le SPC ait un impact sur la santé physique et mentale d’une proportion substantielle de la population de l’Ontario, ainsi qu’un impact sur les ressources du système de santé dans les années à venir11. Outre les avantages connus de la vaccination contre la COVID-19 (c.-à-d. la prévention de l’infection symptomatique, de l’hospitalisation, du décès), les données probantes suggèrent que la vaccination puisse contribuer à prévenir le
	Annexe A Caractéristiques des études incluses  
	Tableau 1 : Aperçu des caractéristiques des études incluses 
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	41-81 % 
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	Déc. 2020-Juill. 2021 
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	N=8 400 
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	Dose : Une dose (n=36) 
	Suivi : Médiane de 30 jours après la première dose (EI, 26 à 36 jours) 
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	brouillard cérébral, douleurs musculaires, anosmie, douleurs articulaires, toux, maux de tête, palpitations, douleurs thoraciques, diarrhée, douleurs abdominales, nausées 
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	Vaccin : AstraZeneca, Pfizer 
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	Ayoubkhani (cohorte prospective)19 

	TD
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	Royaume-Uni 

	TD
	Span
	Févr. à sept. 2021 

	TD
	Span
	N=28 356 

	TD
	Span
	Moyenne 46 (ET : 14) 

	TD
	Span
	56 % 

	TD
	Span
	Non, autodéclaration 

	TD
	Span
	Perte de goût, perte d’odorat, fatigue, sommeil 

	TD
	Span
	Dose : Une dose (100 % des participants), deux doses (84 % des participants) 
	Suivi : Le suivi médian était de 141 jours à compter de la première dose de vaccination et de 67 jours 
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	à compter de la deuxième dose de vaccination  
	Vaccin : ARNm 45 %, adénovirus 55 % 


	TR
	TD
	Span
	Gaber (cohorte)25 

	TD
	Span
	Royaume-Uni 

	TD
	Span
	Déc. 2020 à janv. 2021 

	TD
	Span
	N=77 

	TD
	Span
	Fourchette : 18 à 56 

	TD
	Span
	91 % 

	TD
	Span
	Non 

	TD
	Span
	Anxiété, essoufflement, fatigue  

	TD
	Span
	Dose : Une dose 
	Suivi : Deux semaines après la première dose 
	Vaccin : Pfizer 
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	TD
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	Nehme (enquête)20 

	TD
	Span
	Suisse 

	TD
	Span
	Avril à juill. 2021 

	TD
	Span
	N=1 596 

	TD
	Span
	Moyenne : 43,5 (ET 13,7) 

	TD
	Span
	55 % 

	TD
	Span
	Non, autodéclaration dans l’enquête 

	TD
	Span
	Fatigue, difficulté à se concentrer ou perte de mémoire, perte ou modification de l’odorat, perte ou modification du goût, essoufflement et maux de tête. 

	TD
	Span
	Dose : Une dose (n=424), deux doses (n=347) 
	Suivi : Moyenne : 40,3, ET 29,2 jours après la vaccination (EI, 19 à 57). 
	Vaccin : Pfizer, Moderna 
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	Scherlinger (enquête)26 
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	France 
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	Août 2021 

	TD
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	N=567 
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	Médiane : 44 (EI, 37 à 50) 

	TD
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	83 % 

	TD
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	Oui, satisfait à la définition de 

	TD
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	Anosmie, brouillard 

	TD
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	Dose : 396 ont reçu au moins 

	Span


	Table
	TR
	TH
	Span
	Premier auteur (concepteur de l’étude) 

	TH
	Span
	Pays d’étude 

	TH
	Span
	Période d’étude 

	TH
	Span
	Population étudiée  

	TH
	Span
	Âge des patients 

	TH
	Span
	% de patientes 

	TH
	Span
	Évaluation objective des symptômes 

	TH
	Span
	Symptômes persistants évalués ou signalés 

	TH
	Span
	Informations sur le vaccin (produit, dose) et période de suivi 
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	cas du ministère de la Santé 
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	cérébral, maux de tête, fièvre, fatigue, changement d’humeur, sommeil, douleurs articulaires, douleurs musculaires, picotements, douleurs costales, dyspnée, toux, palpitations, ecchymoses, diarrhée, vomissements, prurit et démangeaisons cutanées 

	TD
	Span
	une dose après une médiane de 357 (198 à 431) jours après l’infection par le SRAS-CoV-2. 255 sur 396 (64,4 %) étaient complètement vaccinés. 
	Suivi : Jusqu’à 12 semaines après le diagnostic de COVID-19 (tous les participants ont été diagnostiqués après la vaccination) 
	Vaccin : La majorité a reçu une ou plusieurs doses d’ARNm, deux patients en schéma 
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	Span

	TR
	TD
	TD
	TD
	TD
	TD
	TD
	TD
	TD
	TD
	Span
	hétérologue d’ARNm et de vecteur viral. 
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	Shiri 1 (modélisation)29 
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	Royaume-Uni 

	TD
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	Non rapporté (NR) 

	TD
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	NR 

	TD
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	NR 

	TD
	Span
	NR 

	TD
	Span
	NR 
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	Aucun symptôme ou système organique en particulier 

	TD
	Span
	Modélisation de l’effet à la suite d’une série primaire ou d’un rappel sur une période de trois mois 


	TR
	TD
	Span
	Shiri 2 (modélisation)28 
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	Span
	Royaume-Uni 

	TD
	Span
	NR 

	TD
	Span
	NR 

	TD
	Span
	Moins de 18 ans 

	TD
	Span
	NR 

	TD
	Span
	NR 

	TD
	Span
	Aucun symptôme ou système organique en particulier 

	TD
	Span
	Modélisation de l’effet à la suite de la série primaire  


	TR
	TD
	Span
	Simon (cohorte rétrospective)16 

	TD
	Span
	É.-U. 

	TD
	Span
	Janv. 2020 à mai 2021 

	TD
	Span
	N=240 648 

	TD
	Span
	NR 

	TD
	Span
	60 % 

	TD
	Span
	Oui, données administratives analysées (via le réseau de dossiers de santé électroniques Arcadia Data Research contenant les dossiers de 150 millions de personnes) 

	TD
	Span
	Aucun symptôme ou système organique en particulier  

	TD
	Span
	Dose : Une dose avant l’infection (n=2 392), une dose dans les 12 semaines après l’infection (n=17 796) 
	Suivi : Variable, les résultats ont été examinés entre 12 et 

	Span


	Table
	TR
	TH
	Span
	Premier auteur (concepteur de l’étude) 

	TH
	Span
	Pays d’étude 

	TH
	Span
	Période d’étude 

	TH
	Span
	Population étudiée  

	TH
	Span
	Âge des patients 

	TH
	Span
	% de patientes 

	TH
	Span
	Évaluation objective des symptômes 

	TH
	Span
	Symptômes persistants évalués ou signalés 

	TH
	Span
	Informations sur le vaccin (produit, dose) et période de suivi 

	Span

	TR
	TD
	TD
	TD
	TD
	TD
	TD
	TD
	TD
	TD
	Span
	20 semaines après l’infection par le SRAS-CoV-2 dans les antécédents médicaux des participants  
	Vaccin : Pfizer, AstraZeneca, Moderna 


	TR
	TD
	Span
	Strahm (enquête)22 

	TD
	Span
	Suisse 

	TD
	Span
	Janv. 2021 

	TD
	Span
	N=3 334 

	TD
	Span
	Médiane : 41 

	TD
	Span
	80 % 

	TD
	Span
	Non 

	TD
	Span
	Aucun symptôme ou système organique en particulier 

	TD
	Span
	Dose : Non précisé 
	Suivi : Non précisé 
	Vaccin : Non précisé 


	TR
	TD
	Span
	Taquet (cas-témoins appariés)17 

	TD
	Span
	É.-U. 

	TD
	Span
	Janv. à août 2021 

	TD
	Span
	N=18 958 (9 479 vaccinés avec SPC, 9 479 non vaccinés avec SPC) 

	TD
	Span
	Moyenne : 57 (ET : 18) 

	TD
	Span
	59 % 

	TD
	Span
	Oui, données administratives analysées (via le réseau de dossiers de santé électroniques TriNetX contenant les dossiers de 81 millions de personnes) 

	TD
	Span
	Anosmie, symptômes abdominaux, anxiété ou dépression, douleur à la poitrine ou à la gorge, symptômes cognitifs, fatigue, maladie pulmonaire interstitielle, 

	TD
	Span
	Dose : Une ou deux doses  
	Suivi : Une dose au moins deux semaines avant l’infection par le SRAS-CoV-2, résultats mesurés dans les six mois suivant l’infection 

	Span


	Table
	TR
	TH
	Span
	Premier auteur (concepteur de l’étude) 

	TH
	Span
	Pays d’étude 

	TH
	Span
	Période d’étude 

	TH
	Span
	Population étudiée  

	TH
	Span
	Âge des patients 

	TH
	Span
	% de patientes 

	TH
	Span
	Évaluation objective des symptômes 

	TH
	Span
	Symptômes persistants évalués ou signalés 

	TH
	Span
	Informations sur le vaccin (produit, dose) et période de suivi 

	Span

	TR
	TD
	TD
	TD
	TD
	TD
	TD
	TD
	TD
	Span
	perte de cheveux, myalgie, autres douleurs 

	TD
	Span
	Vaccin : Pfizer, Moderna, Janssen, non spécifié 


	TR
	TD
	Span
	Tran (étude de cohorte appariée) 

	TD
	Span
	France 

	TD
	Span
	Mai 2021 

	TD
	Span
	N=910 

	TD
	Span
	Médiane : 47 (EI, 40 à 54) 

	TD
	Span
	80 % 

	TD
	Span
	Oui, outil validé 

	TD
	Span
	Déclarations de 53 symptômes et 6 dimensions de la vie affectées soumises par les patients au moyen d’instruments validés  
	 

	TD
	Span
	Dose : Une dose (n=455) 
	Suivi : Variable, médiane de 38 jours (EI 24 à 53) entre le questionnaire de base et la première dose de vaccin, résultats de l’étude à partir du jour 120 à partir du jour de référence 
	Vaccin : Pfizer, AstraZeneca, Moderna, Janssen 


	TR
	TD
	Span
	Wisnivesky (cohorte)23 

	TD
	Span
	É.-U. 

	TD
	Span
	Juill. 2020 à Févr. 2021 

	TD
	Span
	N=453 

	TD
	Span
	Vaccinés : moyenne 50,1 (ET 13,4) 
	Non vaccinés : 

	TD
	Span
	65 % 

	TD
	Span
	Oui, plusieurs questionnaires et outils d’évaluation validés 

	TD
	Span
	Anosmie, dyspnée, autres symptômes respiratoires, dépression, anxiété, état de 

	TD
	Span
	Dose : Une ou deux doses 
	Suivi : Variable, la vaccination a eu lieu après 

	Span


	Table
	TR
	TH
	Span
	Premier auteur (concepteur de l’étude) 

	TH
	Span
	Pays d’étude 

	TH
	Span
	Période d’étude 

	TH
	Span
	Population étudiée  

	TH
	Span
	Âge des patients 

	TH
	Span
	% de patientes 

	TH
	Span
	Évaluation objective des symptômes 

	TH
	Span
	Symptômes persistants évalués ou signalés 

	TH
	Span
	Informations sur le vaccin (produit, dose) et période de suivi 

	Span

	TR
	TD
	TD
	TD
	TD
	TD
	Span
	moyenne 49,7 (ET 14,1) 

	TD
	TD
	TD
	Span
	stress post-traumatique (ESPT)  

	TD
	Span
	l’enquête de référence et au moins deux semaines avant l’enquête de six mois 
	Vaccin : Pfizer, Moderna, Janssen 


	TR
	TD
	Span
	Zambrano (cas-témoins)27   

	TD
	Span
	É.-U. 

	TD
	Span
	1er juill. au 9 déc. 2021 

	TD
	Span
	N=283 (102 MIS-C, 181 contrôles) 

	TD
	Span
	Fourchette : 12 à 18 

	TD
	Span
	NR 

	TD
	Span
	Oui, MIS-C cliniquement diagnostiqué 

	TD
	Span
	MIS-C impliquant les systèmes cardiovasculaire, gastro-intestinal et hématologique 

	TD
	Span
	Dose : Deux doses (n=5 patients MIS-C) 
	Suivi : S.O. La population de patients était hospitalisée. Les patients vaccinés MIS-C ont reçu deux doses ≥ 28 jours avant l’hospitalisation 
	Vaccin : Pfizer 

	Span
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