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Introduction

La pandémie de maladie a coronavirus 2019 (COVID-19) a stimulé des efforts sans précédent pour
développer des vaccins qui protégent contre le coronavirus du syndrome respiratoire aigu sévere 2
(SRAS-CoV-2)L.

Le présent numéro de Pleins feux sur est destiné aux fournisseurs de soins de santé et aux partenaires
de la santé publique. Il donne un apergu des vaccins a base d’acide ribonucléique messager (ARNm),
ainsi que des produits dont Iutilisation est autorisée au Canada. Le présent document sera mis a jour au
fur et a mesure que de nouveaux renseignements seront disponibles.

L’essentiel : les vaccins a base d’ARNmM

Les vaccins a base d’ARNm sont apparus comme une solution de rechange prometteuse aux plateformes
vaccinales classiques?. Bien que les efforts déployés pour le développement d’un vaccin a base d’ARNm
aient été initialement limités par la nature transitoire de ’ARNm dans les cellules humaines, des
innovations majeures au cours des deux derniéres décennies ont accéléré le développement des vaccins
a base d’ARNm?*,

Qu’est-ce que ’ARNm?

L’'acide ribonucléique messager (ARNm) est un type de transcrit, qui est utilisé par nos cellules
pour transférer I'information génétique de I’ADN afin de fabriquer des protéines®>~.

Les vaccins fonctionnent en exercant notre systéme immunitaire a reconnaitre les agents infectieux et a
y réagir. Pour la plupart des vaccins, cela se fait par I'administration d’un virus affaibli ou inactivé ou
d’un composant du virus (comme une protéine spécifique) dans I'organisme, qui déclenche une réponse
immunitaire?3. En revanche, les vaccins a base d’ARNm fonctionnent en donnant aux cellules humaines
I'instruction de produire une protéine virale, qui est ensuite reconnue par I'organisme comme étant
étrangére?®. Ces protéines, appelées antigénes, utilisent les processus normaux de I'organisme pour
produire en toute sécurité une réponse immunitaire. Il existe deux principaux types de vaccins a base
d’ARN :



e Les vaccins a base d’ARN non réplicatifs (ou non amplificateurs) sont le type le plus simple
d’ARNm codant pour I’antigéne viral. Notre machinerie cellulaire est utilisée pour fabriquer un
antigéne viral particulier et, une fois que cela est fait, ’ARNm est éliminé>*°. Les vaccins contre
la COVID-19 a base d’ARNm sont des vaccins a base d’ARN non réplicatifs>2°,

e Lesvaccins a base d’ARN autoréplicatifs (ou auto-amplificateurs) consistent en un ARN codant
pour I'antigene viral et la machinerie de réplication virale, permettant une production
abondante d’antigéne viral>,

Messages clés : vaccins a base d’ARNm contre la COVID-19
1. Vous ne pouvez pas contracter la COVID-19 a partir d’un vaccin a base d’ARNm.

Les vaccins a base d’ARNm contre la COVID-19 sont non infectieux (ils ne contiennent pas de
SRAS-CoV-2 entier ou vivant); il n’y a donc aucun risque qu’un vaccin a base d’ARNm provoque
une infection a la COVID-1937,

2. Les vaccins a base d’ARNm sont une nouvelle plateforme vaccinale, mais ils ne constituent
pas une nouvelle technologie.

Bien que les thérapies a base d’ARNm soient étudiées depuis plus de deux décennies, les
récents progres scientifiques ont amélioré la stabilité et la délivrance des ARNm, ce qui a été
important pour la mise en ceuvre clinique des vaccins a base d’ARNm et des thérapies a base
d’ARNm contre le cancer?4®7,

3. Les vaccins a base d’ARNm n’affectent pas notre ADN ou n’interagissent pas avec celui-ci.

Les cellules humaines se décomposent et se débarrassent de TARNm des qu’elles ont fini
d’utiliser ses instructions. 'ARNm ne pénétre pas dans le noyau des cellules humaines, ou se
trouve notre ADN, ce qui élimine tout risque d’interaction entre I’ARNm et notre ADN?7/12,

4. Les deux vaccins a base d’ARNm qui sont utilisés au Canada sont sécuritaires et tres efficaces.

Les vaccins a base d’ARNm contre la COVID-19 qui sont utilisés au Canada (Pfizer-BioNTech
Comirnaty et Moderna Spikevax) sont sécuritaires et hautement efficaces pour prévenir les
complications graves, comme les hospitalisations et les déceés!?!8, Les deux vaccins
fonctionnent de la méme facon pour produire une réponse immunitaire au sein de notre
organisme.
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Meécanisme d’action et réponse immunitaire

Les vaccins a base d’ARNm contre la COVID-19 utilisent nos processus cellulaires normaux pour produire
en toute sécurité I'antigene de la protéine S du SRAS-CoV-2, qui active a la fois les réponses
immunitaires a médiation anticorps et 8 médiation cellulaire’1%1,

e Lesvaccins a base d’ARNm sont encapsulés dans une couche lipidique, communément appelée
nanoparticule lipidique (LNP), qui leur permet de traverser facilement les membranes cellulaires
et de pénétrer dans les cellules?”.

e Une fois a l'intérieur de nos cellules, I’ARNm est libéré dans le cytoplasme ou la machinerie
cellulaire du corps fait des copies de I'antigéne de la protéine S du SRAS-CoV-2. Les instructions
de ’ARNm sont ensuite rapidement décomposées et éliminées par nos cellules®71%1,

e Ensuite, 'antigene de la protéine S du SRAS-CoV-2 est temporairement affiché a la surface de
nos cellules, ou il est reconnu comme étant étranger, et active les cellules B (a médiation
anticorps) et T (23 médiation cellulaire) du systéme immunitaire®!%1?,

e L’activation des réponses immunitaires a médiation cellulaire devrait jouer un réle central pour
nous fournir une protection a plus long terme’. On pense que les réponses a médiation
anticorps dirigées contre la protéine S du SRAS-CoV-2 contribuent de pres a empécher le virus
de pénétrer dans nos cellules®®.

Avantages et limites des vaccins a base d’ARNm

Les récents progres réalisés dans le domaine de la technologie des vaccins a base d’ARNm offrent
plusieurs avantages par rapport aux plateformes vaccinales classiques. La fabrication rapide et évolutive,
par rapport aux vaccins classiques, permet une production plus rapide des vaccins en réponse a de
nouveaux agents pathogénes comme le SRAS-CoV-2, ou les variants préoccupants du SRAS-CoV-23 41118,
Les études se poursuivent afin d’établir la durée de la protection des vaccins contre la COVID-19;
cependant, on observerait une baisse potentiellement moins rapide au fil du temps de I'efficacité contre
I'infection des vaccins a ARNm, comparativement aux vaccins a vecteur viral. De plus, le Comité
consultatif national de I'immunisation (CCNI) a formulé une recommandation préférentielle en vue de
I'utilisation de vaccins a ARNm contre la COVID-19 aupres de tous les groupes d’age autorisés en raison
de leur plus grande efficacité et des risques rares de certaines manifestations cliniques inhabituelles
(MCI) graves apres I'administration des vaccins a vecteur viral. Les résultats des recherches cliniques ont
démontré que les vaccins a ARNm contre la COVID-19 sont tres efficaces contre les cas confirmés de
COVID-19 graves et symptomatiques. Dans le cadre d’études réalisées dans des conditions réelles, les
vaccins a ARNm ont fait la démonstration de leur protection contre la transmission du SRAS-CoV-2 et la
COVID-19 grave (c’est-a-dire hospitalisations décés), y compris dans le cas des variants
préoccupants®?, Enfin, les vaccins 8 ARNm ne sont pas infectieux, ce qui signifie qu’il n’y a aucun risque
d’infection par le vaccin®7%,

Les limites de |'utilisation des vaccins a base d’ARNm incluent des problémes liés aux exigences
d’entreposage et de manipulation des vaccins, y compris la nécessité de températures de congélation
(en raison de la grande labilité de I’ARNm) et une réactogénicité accrue (c’est-a-dire des effets
secondaires comme de la fievre, des douleurs musculaires et de la fatigue), par rapport a certaines
autres plateformes vaccinales®>1216,
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Vaccins a base d’ARNm contre la COVID-19

En septembre 2021, Santé Canada a émis une autorisation compléete a deux vaccins a base d’ARNm
contre la COVID-19 aux termes du Reglement sur les aliments et drogues : vaccin Pfizer-BioNTech
Comirnaty et vaccin Spikevax de Moderna??2, En novembre 2021, Santé Canada a autorisé I'utilisation
d’une formulation pédiatrique du vaccin Pfizer-BioNTech Comirnaty contre la COVID-19 auprés des enfants de 5 a

11 ans?%.

Les caractéristiques détaillées de chaque vaccin sont présentées dans le Tableau 1.

Tableau 1 : Caractéristiques des vaccins a base d’ARNm contre la COVID-19 autorisés pour
utilisation au Canada

Nom commercial

Fabriquant

Nom générique

Plateforme
vaccinale

Cible
antigénique

Groupe d’age
pour lequel le
vaccin est
approuvé

Nombre de

doses
administrées

Dosage

Vaccin Pfizer-BioNTech
Comirnaty contre la COVID-19

Pfizer Inc., BioNTech
Manufacturing GmbH

BNT162b, tozinameran

Vaccin a base d’ARNm a
nucléoside modifié, encapsulé
dans des nanoparticules de
lipides et non réplicatif!?3

Protéine S préfusion du SRAS-
Cov-21213

12 ans et plust*1®2!

18 ans et plus'*?1? (dose de
rappel)

2 ou 3 doses*!® (série
primaire)

1 dose de rappel®®

30 ug d’ARNm par dose de
0,3 mls

Vaccin contre la
COVID-19 Pfizer-
BioNTech Comirnaty
(formulation
pédiatrique)

Pfizer Inc., BioNTech
Manufacturing GmbH

BNT162b, tozinameran

Vaccin a base d’ARNm
a nucléoside modifié,
encapsulé dans des
nanoparticules de
lipides et non
réplicatif!®

Protéine S préfusion du
SRAS-CoV-21%14

De 53 11 ans'®?!

2 ou 3 doses!?® (série
primaire)

10 pug d’ARNm par dose
de 0,2 mI*3

Vaccin Moderna
Spikevax contre la
COVID-19

ModernaTX Inc.

mRNA-1273,
elasomeran

Vaccin a base d’ARNm
a nucléoside modifié,
encapsulé dans des
nanoparticules de
lipides et non
réplicatif'>,*’

Protéine S préfusion
du SRAS-CoV-21>%7

12 ans et plus'’#

18 ans et plust”? (dose
de rappel)
2 ou 3 doses>1718
(série primaire)

1 dose de rappel?’
100 pg d’ARNm par
dose de 0,5 ml*’

50 pug d’ARNm par
dose de 0,25 ml’
(dose de rappel)
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Nom commercial

Adjuvant

Diluant

Calendrier®

(série primaire
de deux doses)®

Calendrier (dose
de rappel)©

Voie
d’administration

Conditions
d’entreposage

Vaccin Pfizer-BioNTech

Comirnaty contre la COVID-19

N0n12,13

Oui12,13

Intervalle autorisé :
21 jours (3 semaines)*!®

Intervalle optimal :
8 semaines®®

Intervalle minimal :
19 jours®®

Intervalle autorisé : 6 mois
apreés la fin de la série
primaire!3¢

Intramusculaire (IM)**13

Les fioles des vaccins ont un
bouchon mauve®?

De -90 °C a -60 °C jusqu’a la
date d’expiration®3

De -25 °Ca -15 °C pour
2 semaines au plus®3c

Une fois décongelés, les
flacons non perforés
devraient étre conservés
pendant au plus 31 jours a
une température de 2 °C a

8 °C OU a la température de la
piece (au plus 25 °C) pendant

au plus 2 heures.??

Une fois décongelés, aprés

dilution, les flacons devraient

étre conservés a une
température de 2 °C a 25 °C,
et étre utilisés dans les

6 heures aprés la premiére
perforation.

Ne pas recongeler

Vaccin contre la
COVID-19 Pfizer-
BioNTech Comirnaty
(formulation
pédiatrique)

Non13,14

Oui13,14

Intervalle autorisé :
21 jours

(3 semaines)”8

Intervalle optimal :
8 semaines®®

Intervalle minimal :
19 jours?®

S/0

Intramusculaire
(IM)13,14

Les fioles des vaccins
ont un bouchon
orange®®

De -90 °C a -60 <C
jusqu’a la date
d’expiration?3

Ne pas conserver les
flacons a une
température de -25 °C
a-15°C

De -25°Ca-15°C
jusqu’a la date
d’expiration?3

Une fois décongelés,
les flacons non
perforés devraient étre
conservés a une
température de 2 °C a
8 °C pendant

10 semaines au plus
OU a la température de
la piece (au plus 25 °C)
pour 24 heures au plus.

Vaccin Moderna
Spikevax contre la
COVID-19

Non15,17

Non15,17

Intervalle autorisé :
28 jours

(4 semaines)*’8

Intervalle optimal :
8 semaines®®

Intervalle minimal :
21 jours*®

Intervalle autorisé :
6 mois apreés la fin de
la série primairel’®

Intramusculaire (IM)*’

De-25°Ca-15°C
jusqu’a la date
d’expiration?’

Une fois décongelés,
les flacons non
perforés devraient étre
conservés a une
température de 2 °C a
8 °C pendant au plus
30 jours OU a une
température de 8 °C a
25 °C pendant au plus
24 heures?®

Une fois décongelés,
les flacons devraient
étre conservés a une
température de 2 °C a
25 °C, et étre utilisés
dans les 24 heures
apres la premiere
perforation.

Ne pas recongeler
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Vaccin contre la

. . COVID-19 Pfizer- Vaccin Moderna
. Vaccin Pfizer-BioNTech . . .
Nom commercial Comirnaty contre la COVID-19 BioNTech Comirnaty Spikevax contre la

(formulation COVID-19
pédiatrique)

Garder les flacons dans leur Une fois décongelés, Garder les flacons dans

emballage d’origine pour les apres dilution, les leur emballage

protéger de la lumiere flacons devraient étre d’origine pour les
conservés a une protéger de la lumiere

température de 2 °C a
25 °C, et étre utilisés
dans les 24 heures
apres la premiere
perforation.

Ne pas recongeler

Garder les flacons dans
leur emballage
d’origine pour les
protéger de la lumiere

2l’intervalle autorisé est le calendrier de dosage approuvé par Santé Canada, selon les données probantes tirées
d’essais cliniques. L’intervalle recommandé est déterminé par le CCNI et est inclus dans ses recommandations
fondées sur I'examen des données disponibles et I'opinion d’experts. L'intervalle minimal fait référence a
I'intervalle entre les doses qui assurera une réponse immunitaire adéquate.

bComme l'indiquent le CCNI et le ministére de la Santé, il est recommandé aux personnes modérément ou
gravement immunodéprimées de recevoir une série primaire a trois doses, a un intervalle minimal?* de 28 jours
entre la 2¢ et 3¢ dose; intervalle optimal de =2 mois (56 jours)?. Le calendrier exact d’administration des doses
devrait étre déterminé en compagnie du fournisseur traitant.

¢Santé Canada a approuvé les doses de rappel des vaccins contre la COVID-19 Pfizer-BioNTech Comirnaty et
Moderna Spikevax COVID-19 pour les personnes de 18 ans et plus seulement?!,

4 Le CCNI et le ministére de la Santé ont émis une recommandation préférentielle envers le vaccin contre la COVID-
19 Pfizer-BioNTech Comirnaty COVID-19 (dose de 30 pg) comme dose de rappel aux personnes de 12 a 29 ans en
raison d’une hausse du risque de myocardite/péricardite dans ce groupe d’age. En Ontario, le calendrier
recommandé d’administration d’une dose de rappel est 26 mois (168 jours) aprés la derniére dose de la série
primaire chez les jeunes de 12 a 17 ans. Avec un consentement éclairé, les jeunes de 12 a 17 ans peuvent recevoir
une dose de rappel au moins 3 mois (84 jours) aprés la derniére dose de la série primaire de vaccin contre la
COVID-19. Les personnes de 18 ans et plus sont admissibles aux doses de rappel d’un vaccin a base d’ARNm >3
mois (84 jours) aprés la derniére dose de leur série primaire de vaccins contre la COVID-19%8,

¢ Les flacons entreposés a une température de -25 °C a -15 °C pour un maximum de 2 semaines peuvent étre remis
une derniere fois sous les conditions d’entreposage recommandées de -90 °C a -60 °C.
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https://www.health.gov.on.ca/fr/pro/programs/publichealth/coronavirus/docs/vaccine/COVID-19_vaccine_administration.pdf

Efficacité et sécurité des vaccins

Les deux vaccins a base d’ARNm contre la COVID-19 autorisés au Canada ont démontré qu’ils sont
sécuritaires et hautement efficaces pour prévenir la COVID-19 symptomatique et les probléemes graves,
comme les hospitalisations et les décés'?*®. Lors d’essais cliniques et d’études de cas réels, les vaccins se
sont révélés trés efficaces (91 % - 94 %)*82° suivant 'administration d’une dose primaire compléte. Les
deux vaccins offrent une protection efficace contre I'infection aux variants préoccupants (VP) B.1.1.7
(Alpha) et B.1.617.2 (Delta), bien qu’on observe une réduction de I'efficacité qui est faible dans le cas du
Delta et plus substantielle dans le cas du B.1.1.529 (Omicron).1%182627 Des résultats d’études menées
dans des conditions réelles laissent entendre qu’une série primaire des deux vaccins a base d’ARNm est
treés efficace (>90%) contre la maladie grave, et I’'hospitalisation et le déces dans le cas des variants
Alpha et Delta®. Etant donné les éléments de preuve d’une baisse de I'immunité > 6 mois aprés
I"administration de la deuxiéme dose des vaccins a base d’ARNm, les données préliminaires sur
I'efficacité et 'immunogénicité chez les adultes (> 18 ans) donnent a penser qu’une troisiéme dose
(dose de rappel) de vaccin a base d’ARNm contre la COVID-19 augmente la protection contre I'infection,
I’hospitalisation et le décés'>?®. De nombreuses études provenant du R.-U., de I'Ecosse et des E.-U. ont
montré que I'efficacité des vaccins a base d’ARNm contre I'infection a Omicron et la maladie
symptomatique est faible aprés deux doses d’une série homologue primaire de vaccins, et continue de
baisser au fil du temps?. Chez les personnes qui ont recu deux doses du vaccin Pfizer-BioNTech
Comirnaty, I'efficacité vaccinale contre les cas confirmés de SRAS-CoV-2 symptomatique (variant
Omicron) était de 65,5 % (IC de 95 %, 63,9-67,0), de deux a quatre semaines apreés la deuxieme dose, et
chutait a 15,4 % (IC de 95 %, 14,2-16,6) aprés de 15 a 19 semaines et a 8,8 % (IC de 95 %, 7,0-10,5) aprés
25 semaines ou plus. Deux doses de vaccin Moderna Spikevax affichaient une efficacité réduite similaire
au fil du temps dans le cas de la COVID-19 symptomatique liée au variant Omicron, qui passait de 75,1%
(IC de 95 %, 70,8-78,7) aprées de deux a quatre semaines, a 14,9 % (IC de 95 %, 3,9-4,7) aprés

25 semaines ou plus®. Des données recueillies en Ontario ont révélé une efficacité vaccinale contre
I'infection symptomatique de 36 % de 1 semaine a <2 mois apres la deuxieme dose de vaccin a base
d’ARNm, de 15 % ou moins de 2 mois a <6 mois aprés la deuxiéme dose et d’environ 1 % 6 mois apreés la
deuxiéme dose3l. Cependant, I'efficacité vaccinale contre la maladie grave (hospitalisation ou décés)
apres la deuxiéme dose d’un vaccin a base d’ARNm était plus élevée, méme apres la deuxieme dose, en
Ontario (82 % a 86% =6 mois aprés la vaccination)®!, ce qui est semblable aux résultats obtenus au R.-U.°
Apres une troisieme dose d’un vaccin a base d’ARNm, |'efficacité vaccinale contre la maladie grave au
variant Omicron passait a > 90 % et restait trés élevée deux a trois mois aprées la dose de rappel dans le
cadre des études menées en Ontario et au R.-U.3*2

Lors des essais cliniques, les effets secondaires les plus courants qui surviennent a la suite de la
vaccination comprennent de la douleur au point d’injection, des maux de téte, de la fatigue. Des
symptoémes systémiques (p. ex., fatigue, maux de téte, douleurs musculaires, douleurs articulaires,
frissons, fiévre) ont été observés plus fréquemment aprés la deuxiéme dose'??. Ces effets secondaires
sont habituellement légers et disparaissent en quelques jours. Des cas de myocardite (inflammation du
muscle cardiaque) et de péricardite (inflammation du péricarde) a la suite de I'administration de vaccins
a base d’ARNm contre la COVID-19 ont été cernés au moyen de la surveillance de la sécurité aprés
commercialisation en Ontario et a I’échelle internationale'*1¢17:3334 Ces manifestations sont plus
souvent d’autrement rapportées chez les adolescents et les jeunes adultes de 12 a 30 ans,
majoritairement chez des hommes, aprés la deuxiéme dose et aprés I'administration du vaccin contre la
COVID-19 Moderna Spikevax plutdt que du vaccin Pfizer-BioNTech®3. La majorité des cas ont été
relativement bénins et les personnes se sont vite rétablies au moyen de traitements conservateurs et de
repos. Le Comité consultatif national de I'immunisation (CCNI)*® du Canada continue de recommander
d’offrir une série compléte de vaccins a base d’ARNm a toutes les personnes admissibles étant donné
gue les avantages de la vaccination contre la COVID-19 continue de surpasser les risques tres faibles de
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myocardite/péricardite. Santé Canada a mis a jour les monographies des vaccins Pfizer-BioNTech
Comirnaty et Moderna Spikevax pour y inclure des renseignements sur ces manifestations*>*’. Afin de
minimiser davantage les trés faibles risques de myocardite/péricardite chez les adolescents et jeunes
adultes apres I'administration d’un vaccin a base d’ARNm contre la COVID-19, le CCNI recommande
d’administrer de préférence le vaccin a base d’ARNm Pfizer-BioNTech Comirnaty (30 pg) chez les
adolescents et jeunes adultes de 12 a 29 ans, a la fois pour la série primaire et la dose de rappel®*%.
Pour obtenir des renseignements additionnels sur les cas de myocardite et de péricardite suivant
I’administration de vaccins a base d’ARNm, consultez les documents de Santé publique Ontario intitulés
Pleins feux sur les cas de myocardite et de péricardite aprés I'administration d’un vaccin a ARNm contre
la COVID-19% et Analyse épidémiologique détaillée : Myocardites et péricardites a la suite d’'une
immunisation contre l[a COVID-19 par vaccins a ARNm en Ontario, du 13 décembre 2020 au 21
novembre 202133, ainsi que le document Vaccin contre la COVID-19 : Guide canadien d'immunisation?®.
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Santé publigue Ontario

Santé publique Ontario est un organisme du gouvernement de I’Ontario qui se consacre a la protection
et a la promotion de la santé de tous les Ontariens et a la réduction des iniquités en matiére de santé.
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