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Contexte : En décembre 2020, le Canada a lancé sa campagne de vaccination contre la

maladie a coronavirus 2019 (COVID-19). Les Canadiens ont été vaccinés avec des intervalles

de temps entre les doses, des vaccins et des calendriers de vaccination différents selon I'age, Affiliation

le moment de la vaccination et la province ou le territoire. L'objectif de la présente étude est

de décrire I'épidémiologie et |'association entre |'incidence des cas de COVID-19 apres la ' Agence de la santé publique du
. , , . : , . . ,e Canada, Ottawa, ON

vaccination, le temps écoulé depuis la fin de la série primaire, |'intervalle entre les doses et/ou

I'ensemble de vaccins regus, et la probabilité de développer des conséquences graves.

Méthodes : Les données nationales sur les cas de COVID-19 et les données sur la couverture *Correspondance :

vaccinale ont été extraites du Systéme national de surveillance de la COVID-19 et du Systeme nadia.lapczak@phac-aspc.gc.ca
canadien de surveillance de la couverture vaccinale contre la COVID-19. Les estimations de

population de Statistique Canada ont servi de dénominateurs pour les taux et le nombre de

personnes « pas entierement vaccinées ». Deux modeéles linéaires généralisés binomiaux ont

été construits pour analyse.

Résultats : Au cours de la période couverte par I'analyse, les cas entierement vaccinés (i.e. la
série primaire complétée) (n = 17 206) étaient plus souvent des femmes et des personnes plus
agées, et présentaient moins d'issus graves comparativement aux cas qui n'étaient entieérement
vaccinés (n = 615 999). La date d'épisode des cas entierement vaccinés était le plus souvent
observée dans les deux mois suivant la deuxieme dose, et les catégories d'intervalle entre

les doses de 29 a 49 et de 50 a 77 jours étaient les plus fréquentes. La probabilité de devenir
un cas signalé de COVID-19 chez les personnes qui n’étaient pas entierement vaccinées était
plus élevée que chez celles qui étaient entierement vaccinées. Les personnes recevant deux
doses d'AstraZeneca et celles ayant des intervalles de temps les plus courts entre les doses
présentaient des probabilités plus élevées de devenir des cas de COVID-19.

Conclusion : Les résultats issus des données des systemes de surveillance nationaux au Canada
confirment que le fait d'étre entiérement vacciné contre la COVID-19, d'avoir un intervalle de
temps plus long entre les doses et de recevoir un vaccin a base d'acide ribonucléique messager
(ARNm) contre la COVID-19, comparativement a d'autres vaccins, réduit la probabilité de
devenir un cas, selon les données de janvier a aolt 2021.
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Introduction

Le 30 janvier 2020, I'Organisation mondiale de la Santé (OMS) a
déclaré que I"éclosion du coronavirus 2 du syndrome respiratoire
aigu sévere (SRAS-CoV-2) (maladie a coronavirus 2019;
COVID-19) constituait une urgence de santé publique de portée
internationale, et une pandémie a été déclarée le 11 mars 2020.
Depuis, la pandémie a entrainé une morbidité, une mortalité

et une menace importantes pour le bien-étre général des
Canadiens (1,2). Les recommandations portaient surtout sur les
actions individuelles et collectives, alors que le développement
de vaccins sirs et efficaces était en cours.

Le 14 décembre 2020, le Canada a amorcé sa campagne de
vaccination contre l'infection a8 SRAS-CoV-2 aprés |'approbation
des vaccins contre la COVID-19 Pfizer-BioNTech Comirnaty,
Moderna Spikevax, AstraZeneca Vaxzevria et Janssen Jcovden
(Johnson & Johnson) (3). En raison des contraintes prévues en
matiere d'approvisionnement en vaccins, les premiéres doses
de vaccins contre la COVID-19 ont été réservées en priorité
aux populations clés. La campagne de vaccination a commencé
aupres des résidents des établissements de soins de longue
durée, des travailleurs de la santé et des adultes résidant dans
les territoires ou vivant dans des collectivités éloignées et
isolées. A mesure que l'approvisionnement en vaccins a changé,
les recommandations du programme de vaccination contre la
COVID-19 du Comité consultatif national de I'immunisation
(CCNI) du Canada ont évolué. Durant la période couverte par
le présent article (du 1°" janvier au 31 ao(t 2021, i.e. pendant
les vagues des variants Alpha, Gamma et Delta) recevoir

une deuxiéme dose d'un vaccin a deux doses (compléter la
série primaire de vaccination) était recommandé pour offrir

une meilleure protection a long terme contre la COVID-19

(4). L'intervalle de temps recommandé entre les doses a été
prolongé a quatre mois en mars 2021, alors qu’elle a été de

21 a 28 jours initialement; cependant, les intervalles différaient
d’une province ou d'un territoire a l'autre en fonction de leurs
stratégies de vaccination. L'admissibilité au vaccin s’est élargie
et, en plus des recommandations visant a prolonger l'intervalle
de temps entre les doses, tous les résidents canadiens dgés

de 12 ans ou plus étaient admissibles a une premiére dose

en mai 2021 (5-7). En juin 2021, le CCNI a recommandé
I'interchangeabilité des vaccins disponibles et |'utilisation
préférentielle de vaccins a acide ribonucléique messager (ARNm)
pour compléter la série primaire de vaccination en raison des
préoccupations en matiére de sécurité soulevées par I'utilisation
du vaccin AstraZeneca (thrombose avec thrombocytopénie) (6).

Par conséquent, les Canadiens ont été vaccinés avec des
intervalles de temps différents entre les doses, des vaccins et des
calendriers de vaccination variés, selon I'dge, le moment de la
vaccination et la province/le territoire de résidence. Une ligne de
temps des recommandations au niveau national est disponible
dans le document Matériel supplémentaire, figure S1.

Les vaccins contre la COVID-19 ont démontré une grande
efficacité contre des complications graves de la maladie comme
I'hospitalisation et des déces. Décrire les variations en matiere
de calendrier de vaccination et leur impact sur la dynamique de
la transmission au Canada contribue au nombre grandissant de
données probantes permettant de mieux définir I'efficacité a
long terme du vaccin contre la COVID-19 ainsi que les futures
politiques qui sous-tendent le développement des vaccins
(8-18).

L'objectif du présent article est de décrire I'épidémiologie et
d’explorer I'association entre |'incidence des cas de COVID-19
aprés la vaccination et le temps écoulé depuis |I'achévement

de la série primaire. L'analyse inclut un résumé descriptif de la
couverture vaccinale et des cas vaccinés, ainsi qu'une analyse

par modélisation des cas signalés aprés la vaccination afin de
déterminer si le temps écoulé depuis la derniere dose, 'intervalle
entre les doses et/ou la combinaison de vaccins sont associés au
fait de devenir un cas de COVID-19 ou de présenter des issues
graves, aprés ajustement des covariables pertinentes.

Méthodes

Définitions

Selon les recommandations du CCNI au cours de la période
d'analyse (du 1¢ janvier au 31 ao(t 2021), les programmes

de vaccination visaient en priorité I'administration des séries
primaires de vaccins, signifiant que les personnes ayant une
série primaire de vaccination compléte étaient désignées
comme « entiérement vaccinées ». Puisque les programmes de
vaccination au Canada ont évolué au cours de la derniére moitié
de 2021, avec le déploiement des doses additionnelles et de
rappel, les définitions suivantes reflétent la vaccination jusqu’en
aolt 2021 et se concentrent sur |'achévement de la série
primaire.
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Pour cette analyse, le statut vaccinal des cas confirmés en
laboratoire ne tenait compte que des vaccins approuvés par
Santé Canada au cours de la période couverte par I'analyse
(Pfizer-BioNTech Comirnaty [Pfizer];, Moderna Spikevax
[Moderna]; AstraZeneca Vaxzevria ou COVISHIELD [AstraZenecal))
et a été définie selon les catégories suivantes :

e Cas « entiérement vaccinés » (i.e. cas avec une série primaire
compléte) : date de |'épisode 14 jours ou plus apreés la
réception de la deuxiéme dose dans une série a deux doses.
Dans le cadre de cette analyse, seules les séries primaires
complétes sont incluses, puisque la période couverte
par |'analyse est antérieure au déploiement de doses
additionnelles et de rappel au Canada.

e Les cas « pas entierement vaccinés » incluaient les scénarios
suivants :

o Les cas non vaccinés comprenaient ceux qui n‘avaient
pas été vaccinés a la date de I"épisode.

o Les cas qui n'étaient pas encore protégés par la
vaccination comprenaient ceux dont la date d’épisode
était inférieure a 14 jours aprés la premiére dose de
vaccin.

o Les cas partiellement vaccinés comprenaient ceux dont
la date de I"épisode est survenue 14 jours ou plus apres
leur premiére dose de vaccin ou moins de 14 jours apres
leur deuxiéme dose de vaccin.

Le mois de la derniére dose désigne le mois ou la deuxiéme dose
d’un vaccin contre la COVID-19 a deux doses a été administrée.
Il a été utilisé pour calculer le nombre de mois écoulés entre

la derniére dose et 'infection (basée sur la date de |'épisode),
appelé « mois depuis la derniére dose » dans la présente analyse.

La date de I'épisode a été utilisée pour classifier temporairement
les cas confirmés et fait référence a la date de début des
symptémes. Lorsque la date d'apparition des symptomes n’était
pas disponible ou que le cas était asymptomatique, la date de
I'épisode se rapporte soit a la date de collecte des échantillons
de laboratoire, soit a la date de dépistage en laboratoire.

Sources de données

Les données sur la couverture vaccinale ont été tirées des
registres de vaccination des provinces et territoires par
I'entremise du Systéme canadien de surveillance de la couverture
vaccinale contre la COVID-19. Les données agrégées par groupe
d'age de 10 ans, sexe, mois de la derniére dose, vaccins regus
(i.e. Pfizer-Pfizer, Moderna-Moderna, AstraZeneca-AstraZeneca,
ARNm mixte, AstraZeneca-ARNm) et intervalle de temps entre
les doses (de 0 a 28 jours, de 29 a 49 jours, de 50 a 77 jours,

78 jours ou plus) n'étaient disponibles que pour les personnes
entierement vaccinées en date du 14 aoGt 2021. L'intervalle
entre les doses reflétait les diverses recommandations a ce sujet
publiées tout au long de la période d'intérét (voir le Matériel
supplémentaire, figure S1).
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Les données nationales sur les cas de COVID-19 ont été extraites
de I'Ensemble national de données sur les cas de COVID-19,

qui comprend les renseignements détaillés sur les cas partagés
par toutes les provinces et territoires et qui est maintenu par
I'’Agence de la santé publique du Canada (I'Agence). Pour cette
analyse, les données de cas de COVID-19 comprenaient des
données démographiques de base, les dates d'épisode, les
issues graves, les vaccins recus et la date de vaccination pour
chaque dose administrée. Douze des 13 provinces et territoires
(excluant le Québec) ont partagé les données de vaccination des
cas pour la période couverte par |'analyse (du 1¢ janvier 2021

au 31 aolt 2021), et les données étaient extraites de I'ensemble
national de données sur les cas de COVID-19 le 18 février 2022.

Le 1¢ juillet 2021, les estimations de population fournies par
Statistique Canada pour les provinces et le Nunavut et les
estimations de population fournies par les gouvernements
du Yukon et des Territoires du Nord-Ouest ont servi de
dénominateur pour les taux de couverture vaccinale et pour
calculer le nombre de personnes non vaccinées (19).

Analyse

L'analyse a porté sur les cas 4gés de 12 ans ou plus confirmés
en laboratoire, dont la date d'épisode est comprise entre le
1e" janvier 2021 et le 31 aolt 2021 (20).

Pour les analyses de modélisation statistique, les cas ont été
regroupés par province ou territoire, groupe d'age, sexe, statut
vaccinal et le mois de |'épisode. Pour créer les dénominateurs,
les données sur la couverture et les estimations de la population
ont été utilisées pour déterminer le nombre de personnes, dans
chaque province ou territoire, groupe d'age, sexe et statut
vaccinal, a risque de devenir un cas chaque mois. Les données
sur les cas ont été liées aux dénominateurs de couverture pour
calculer la proportion de personnes qui sont devenues un cas
de COVID-19 dans chaque groupe agrégé. Les données sur la
couverture comportaient des nombres discrets des personnes
entiérement vaccinées, ce qui signifie que le statut vaccinal
était classé comme étant soit entierement vacciné, soit pas
entiérement vacciné. Le nombre de personnes non vaccinées a
été obtenu en soustrayant le nombre de personnes entiérement
vaccinées des estimations de population de Statistique Canada.
Pour les analyses par modélisation des personnes entiérement
vaccinées, les cas ont été stratifiés et regroupés par série de
vaccins, intervalle de temps entre les doses et nombre de mois
depuis la derniére dose. Dans les données sur la couverture
vaccinale, les personnes ont été considérées comme entiérement
vaccinées le mois ou ils ont achevé leur série primaire de
vaccination. En ce qui concerne le nombre de mois écoulés
depuis la derniére dose, une valeur de zéro mois a été assignée
aux personnes entiérement vaccinées dont la série primaire
achevait le mois en question.

Les cas pour lesquels la date de vaccination, le nom du vaccin,
les données démographiques (dge et sexe) ou la date de



I'épisode étaient manquants ou non valides ont été exclus de
I'analyse (moins de 0,5 % des cas). Afin d'aligner les données
sur les cas de COVID-19 avec I'ensemble de données sur la
couverture vaccinale, les cas qui ont recu plus de deux doses
d’un vaccin contre la COVID-19, le vaccin Janssen contre la
COVID-19, ou un vaccin contre la COVID-19 non autorisé

par Santé Canada ont été exclus, de méme pour les cas
entierement vaccinés qui ont complété leur série primaire aprés
le 14 aolt 2021.

Modeéles statistiques

Deux modeéles linéaires généralisés binomiaux ont été construits
pour évaluer les associations entre la vaccination contre la
COVID-19, les caractéristiques de la vaccination (i.e. les vaccins
recus, I'intervalle de temps entre les doses et le temps depuis

la derniere dose) et I'incidence de la COVID-19. Dans chaque
modele, la principale variable dépendante était la proportion
de personnes qui sont devenues des cas de COVID-19 dans

un mois, parmi leur cohorte respective. Le nombre total de
personnes dans chaque groupe agrégé a été inclus comme
poids dans les modeéles, et toutes les variables prédictives ont
été incluses comme variables catégoriques. Les provinces de
I’Atlantique (Terre-Neuve-et-Labrador, Nouveau-Brunswick, fle-
du-Prince-Edouard et Nouvelle-Ecosse) ont été regroupées sous
la région « Atlantique », tandis que tous les territoires ont été
exclus en raison du faible nombre de cas.

Un modeéle principal (modéle 1) a été ajusté aux données
regroupées selon la province ou région, le groupe d'age, le sexe,
le mois de I'épisode et le statut vaccinal. Un deuxiéme modéle
(modele 2) a été ajusté aux groupes entierement vaccinés,
regroupés par province ou région, groupe d'age, sexe, mois

de |'épisode, série de vaccins regus, intervalle de temps entre

les doses et mois de la derniére dose. Les variables utilisées
pour regrouper les données ont été incluses comme variables
prédictives dans chaque modéle.

A I'aide des deux modéles d’ajustement, les effets prédits de
chaque niveau de chaque variable ont été calculés. Lors du
calcul de I'effet d'un niveau, tous les autres niveaux variables ont
été contrdlés a leur valeur moyenne. Pour chaque niveau, des
estimations ponctuelles et des intervalles de confiance de 95 %
ont été générés pour déterminer la probabilité qu’une personne
devienne un cas de COVID-19 signalé. Les valeurs p au niveau
des variables ont été calculées pour évaluer la signification
statistique de toutes les variables prédictives.

Le nettoyage, la manipulation et la visualisation des données
ont été effectués dans Excel MS Office et SAS V9.4. Les analyses
statistiques ont été effectuées dans R version 4.0.2.

Résultats

En date du 14 aolt 2021, 72 % (n = 24 209 666) des 12 ans
et plus étaient entiérement vaccinés au Canada. Parmi ces
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personnes, 9 % ont complété leur série primaire entre janvier

et mai 2021 et 84 % ont complété leur série primaire entre juin
et juillet 2021, compte tenu de la campagne de vaccination au
Canada. Parmi les personnes de 50 ans ou plus entiérement
vaccinées, la plupart ont terminé leur série en juin 2021 (allant
de 44 % chez les 50 a 59 ans a 67 % chez les 70 a 79 ans). La
majorité des plus jeunes groupes d'adge ayant complété leur série
primaire |'ont fait en juillet 2021 (allant de 50 % chez les 40 a

49 ans a 67 % chez les 12 a 17 ans) (figure 1).

Figure 1 : (A) Pourcentage de personnes ayant été

entiérement vaccinées selon le mois de la derniére

dose®® et (B) cas confirmésc au Canada, de janvier a
aolt 2021
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b Répartition en pourcentage des personnes entiérement vaccinées dans chaque groupe d'age,
par mois de la derniére dose (le dénominateur correspond aux personnes entiérement vaccinées
dans chaque groupe d'age)

< Par mois de |'épisode et statut de vaccination

Parmi les provinces et les territoires, les résidents des
territoires ont complété leur série primaire plus tot que dans
les provinces. Parmi les territoires, 62 % a 75 % des personnes
de 12 ans ou plus ont terminé leur série primaire en avril 2021,
comparativement a 2 % a 11 % dans les provinces (Matériel
supplémentaire, figure S2).

Il'y a eu 633 205 cas confirmés de COVID-19 signalés a
I'Ensemble national de données de cas de COVID-19 dont

la date d'épisode se situait entre le 1¢ janvier 2021 et le

31 aolt 2021, et qui répondaient aux critéres d'inclusion de
I'analyse. De ce nombre, 17 206 (2,8 %) cas étaient entiérement
vaccinés a la date de |'épisode, comparativement a 615 999
(97,2 %) qui n'étaient pas entierement vaccinés a la date de
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I'épisode (tableau 1). Voir la figure S3 pour la description de

la population de cas pour analyse. Comme les campagnes

de vaccination ont priorisé les populations clés, y compris les
résidents des établissements de soins de longue durée, les
travailleurs de la santé et les adultes agés, en diminuant I'age
d’admissibilité au fil du temps, les cas entieérement vaccinés
étaient plus agés (dge médian de 45 ans comparativement a

37 ans chez les cas non vaccinés) et plus souvent des femmes
comparativement aux cas non vaccinés. La majorité des cas

non vaccinés sont survenus en avril 2021 (n = 183 085); 29,7 %),
alors que la plupart des cas entierement vaccinés sont survenus
en aolt 2021 (n = 12 642; 73,5 %, figure 1). Il y a eu moins
d'hospitalisations et de déces signalés dans les cas entierement
vaccinés que dans les cas non vaccinés pendant la période
couverte par |'analyse (tableau 1). Voir le tableau S1 pour

le nombre et le pourcentage des 12 ans et plus qui étaient
entiérement vaccinés selon la province ou le territoire, le groupe
d'age et le sexe au Canada.

Tableau 1 : Tableau descriptif des cas nationaux de
COVID-19 au Canada entre le 1°" janvier 2021 et le
31 aolt 2021

Total (n = 633 205)

Cas « non Cas
Caractéristiques entiér:erpent « enti‘e_relment

vaccinés » vaccinés »

(n =615 999) (n =17 206)
% [ 0 | %

Groupe d'age (en années)
12a17 49733 8,1% 275 1,6% 50 008
184229 171734 | 279% | 3533 | 20,5% | 175267
30a39 121332 19.7% | 3194 | 18,6 % | 124526
40349 98259 | 160% | 2829 | 16,4% | 101088
50359 85091 | 138% | 2504 | 14,6% 87 595
60 a 69 50 873 83% | 2136| 124 % 53 009
70a79 23039 37% | 1220 71% 24 259
80 ou plus 15938 26%| 1515| 88% 17 453
Sexe
Homme 314935| 511% | 7185| 418% | 322120
Femme 301064 | 48,9% | 10021 | 58,2% | 311085

Mois de I'épisode

Janvier 109387 | 178% 6| 00% | 109393
Février 54 899 8,9 % 87| 05% 54 986
Mars 94244 | 153 % 319 1.8 % 94 543
Avril 183085 | 297% | 1022| 59%| 184107
Mai 98459 | 160% | 1119| 65% 99 578
Juin 18782 3,0% 574 | 33% 19 356
Juillet 11411 1.8% | 1437 | 84% 12 848
Aot 45752 74% | 12642 | 73,5% 58 394

Page 167 RMTC e avril 2023 ¢ volume 49 numéro 4

Tableau 1 : Tableau descriptif des cas nationaux de
COVID-19 au Canada entre le 1°" janvier 2021 et le
31 aoiit 2021 (suite)

Total (n = 633 205)

Cas
« entierement
vaccinés »
(n =17 206)

Cas « non
entierement
vaccinés »
(n = 615 999)

Caractéristiques

Province ou territoire

Colombie- 98201 | 159% | 3575| 20,8% | 101776
ritannique

Alberta 125909 | 204 % | 5425 | 31,5% | 131334
Saskatchewan 32072 52% | 1330 7,7 % 33402
Manitoba 26 296 4,3 % 607 35% 26 903
Ontario 326645 | 53,0% 5923 | 34,4% | 332568
Atlantique 6 009 1,0 % 142 0,8 % 6 151
Nouveau- 1115| 02% 37| 02% 1152
Brunswick

Nouvelle-Ecosse 3783 0,6 % 72 0,4 % 3855
Terre-Neuve-et- 993 | 02% 25| 01%| 1018
Labrador

fle-du-Prince-

Edouard 118 0,0 % 8 0,0 % 126
Territoires 867 0,1% 204 1.2 % 1071
Yukon 441 0,1% 88 0,5% 529
Territoires du

Nord-Ouest 213 0,0 % 111 0,6 % 324
Nunavut 213 0,0 % 5 0,0 % 218

Conséquence grave

Hospitalisation 33523 5,4 % 809 | 47% 34 332
Mortalité 6353 1,0 % 272 1,6% 6625
Nombre de mois depuis la derniére dose®

0 mois s.o. s.o. 449 2,6 % 449
1 mois s.0. s.0. 4564 | 26,5% 4 564
2 mois s.0. s.o. | 7002 | 40,7 % 7 002
3 mois s.0. s.0. 1994 | 11,6 % 1994
4 mois s.o. so.| 1173 | 6,8% 1173
5 mois s.0. s.0. 623 3,6% 623
6 mois s.0. s.0. 1190 6,9 % 1,19
7 mois s.0. s.0 211 1,2% 211

Intervalle entre les deux doses?

0 a 28 jours s.0. s.0 3192 | 18,6 % 3192
29 a 49 jours s.0. s.0 6313 | 36,7 % 6313
55a77 jours s.0. s.0 5967 | 34,7 % 5967
78 jours ou plus s.0. s.0 1734 | 10,1 % 1734

Abréviation : s.0., sans objet
2Données sur le temps écoulé depuis la fin de la série primaire et I'intervalle de temps entre les
doses n’étaient disponibles que pour les cas entiérement vaccinés



La série de vaccins recus pour compléter la série primaire la

plus commune était le Pfizer-Pfizer (63,2 %), suivi du Moderna-
Moderna (17,5 %). Parmi les cas entiérement vaccinés, la majorité
a recu deux doses du vaccin Pfizer-Pfizer (n = 11 608; 67,5 %).
Les cas entiérement vaccinés étaient plus fréquents lorsque la
date d'épisode correspondait a deux mois suivant la deuxiéme
dose recue pour compléter la série primaire de vaccination
(n=7002; 40,7 %), et les intervalles entre les doses de 29
a49jours (n=6313; 36,7 %) et de 50 a 77 jours (n = 5 967;
34,7 %) étaient les plus fréquents. Voir le tableau S2 pour le
nombre et le pourcentage de personnes de 12 ans ou plus qui
ont été entierement vaccinées par intervalle entre les doses, par
mois de la derniére dose et par série de vaccins regus, au Canada
en date du 14 ao(t 2021. A partir du modele 1, les valeurs p au
niveau des variables ont indiqué une signification statistique a

p < 0,001 pour toutes les variables prédictives, sauf pour le sexe
(p = 0,18; Matériel supplémentaire, tableau S3; voir la figure S4
pour les effets prédits du sexe). Les effets prédits ont démontré
que la probabilité de devenir un cas signalé de COVID-19 était
plus élevée chez les personnes non vaccinées que chez les
personnes entiérement vaccinées, apres ajustement pour les
provinces, I'age, le sexe et le mois de |I'épisode (figure 2). La
probabilité de devenir un cas signalé de COVID-19 chez une
personne non vaccinée était estimée a 0,204 %

(IC a 95 %, 0,203-0,206; Matériel supplémentaire, tableau S3).
Comparativement, la probabilité estimée pour une personne
entiérement vaccinée était de 0,023 % (IC a 95 %, 0,023-0,024).

Figure 2 : Leffet des covariables incluses dans le
modele 1 sur la probabilité prédite qu‘une personne
devienne un cas signalé de COVID-19*

Province Mois de |'épisode
0,140 %
0,120 % = .
0,100 %
0,080 %
0,060 %
0,040 % .
0.020% 0,040 % .

0,000 % . 0,000
AB BC MB ON Sk ATL

0,200 %
0,160 %
0,120%

0,080 %

Janvier Février Mars Avril Mai  Juin Juillet AoGt

Groupe d'age (en années) Statut vaccinal

0,140 % 0,250 %

Probabilité d'infection signalée

0,120% . 0,200% .
0,100 %

0,080 %/ 0,150 %

0,060 % 0,100 %

0,040 %

0,020 % 0.050%

0,000 % 0,000 %

12-17 18-29 30-39 40-49 50-59 60-69 70-79 80+ Vacciné Non entiérement vaccinés

2 En raison de différences importantes dans les estimations ponctuelles des niveaux des variables,
les intervalles de confiance sont étroits relativement a I'échelle de I'axe y. Voir le tableau S3 pour
les valeurs des mesures d'effet et des intervalles de confiance

® Les points et les lignes verticales montrent |'effet et I'intervalle de prédiction de 95 %, lorsqu’ils
sont visibles. Les covariables pour lesquelles |'effet n’était pas significativement différent selon
les différentes catégories ne sont pas affichées (la variable du sexe uniquement)
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A partir du modele 2, les valeurs p au niveau des variables

ont indiqué une signification statistique a p < 0,001 pour
toutes les variables prédictives, sauf le sexe (p = 0,22; Matériel
supplémentaire, tableau S4). Les effets prédits ont démontré
qu'apres avoir pris en compte les variables prédictives,

les personnes entiérement vaccinées recevant deux doses
d'AstraZeneca et les personnes entiérement vaccinées avec
I'intervalle de temps le plus court entre les doses (de 0 a

28 jours) présentaient des probabilités plus élevées de devenir
un cas signalé de COVID-19, comparativement aux personnes
ayant recu d'autres vaccins et a celles avec intervalles de
temps entre les doses différents, respectivement (figure 3).
Dans I'ensemble, on peut observer la probabilité croissante de
devenir un cas signalé, a mesure que le temps écoulé depuis
I'achevement de la série primaire soit passé de zéro a six mois
(figure 3).

Figure 3 : Leffet des covariables incluses dans le
modeéle 2 sur la probabilité prédite que des personnes
entierement vaccinées deviennent un cas signalé de
COVID-19®

Province Mois de I'épisode
0070 % 0,070%
0,060 % 0,060 %
00s0%| t 0,050 % t
0,040 % 4 0,040 % +
0,030% 0,030 % | t '

0,020 %
0,010 %
0,000 %

0,020 %
0,010%
0,000 %

AB BC MB ON SK ATL Janvier Février Mars Avril Mai  Juin Juillet Aoit

Série de vaccin recu Intervalle entre les doses

0,060 %
0,050 % *
0,040 %
0,030 %

0,050 %
0,040 %
0,030%

‘
0,020 % . . ' 0.020% ‘ ‘
0,010% ' 0010%
0,000 % 0,000

AZAZ MM PP AZARNm ARNm 0-28 jours 2949 jours 50-77 jours 78+ jours

Groupe d'age (en années) Mois depuis la derniére dose

Probabilité d'infection signalée

0,060 % 0,100 %
0,050 % . 0,080 % {
0,040 % ; 0,060% I
0,030 % s ' |
o
0,020 % v, L | |oos0% .
0,010%| + . 0,020 %
0,000 % 0,000 %=
12-17 18-29 30-39 40-49 50-59 60-69 70-79 80+ 0 1 2 3 4 5 6 7

Abréviations : AB, Alberta; ARNm, acide ribonucléique messager; ATL, Atlantique;

AZ-ARNm, AstraZeneca-acide ribonucléique messager; AZ-AZ, AstraZeneca-AstraZeneca; BC,
Colombie-Britannique; MB, Manitoba; M-M, Moderna-Moderna; ON, Ontario; P-P, Pfizer-Pfizer

2 Les points et les lignes verticales montrent I'effet et I'intervalle de prédiction de 95 %, lorsqu'ils
sont visibles. Les covariables pour lesquelles |'effet n’était pas significativement différent selon les
différentes catégories ne sont pas affichées (la variable du sexe uniquement). Voir le tableau S4
pour les valeurs des mesures d'effet et des intervalles de confiance

Discussion

Principaux résultats

A I'échelle nationale, les résultats démontrent que la majorité
les 12 ans et plus entierement vaccinés ont complété la série
primaire entre juin et juillet 2021, la plupart des 50 ans et plus
ayant complété leur série primaire en juin et la plupart des

12 3 49 ans I'ont fait en juillet. De plus, les cas qui résident
dans les territoires ont complété la série primaire plus tot
comparativement a ceux des provinces. Ces observations
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coincident avec la fagon dont le vaccin a été déployé au
Canada qui visait initialement les groupes d'age plus agés, les
populations a risque et les adultes résidant dans les territoires
ou vivant dans des collectivités éloignées et isolées. Avec
I'admissibilité au vaccin élargie avec le temps, les résidents
canadiens agés de 12 ans ou plus n’étaient admissibles a une
premiére dose qu’en mai 2021 (5). Les résultats ont montré

que la majorité des cas non vaccinés étaient survenus en

avril 2021. Cela concorde avec la troisieme vague de cas de
COVID-19 entrainé par le variant Alpha, ainsi qu'avec la plus
faible couverture vaccinale chez les 12 ans ou plus (seuls 4 %

de ce groupe d'age étaient entiérement vaccinés a ce moment-
la). La premiére dose de vaccin était en train d'étre déployée

et I'admissibilité était en pleine expansion, ce qui a résulté un
plus faible nombre de personnes protégées contre la COVID-19
a ce moment-la (21-23). Parmi les cas qui répondaient aux
critéres d'analyse, les personnes non vaccinées avaient une
probabilité plus élevée de devenir un cas que celles qui avaient
été vaccinées, ce qui est conforme aux analyses menées

a l'international (15,24,25). Les cas entiérement vaccinés

étaient plus susceptibles d'étre des femmes et plus 4gés
comparativement aux cas qui n‘étaient pas entiérement vaccinés,
puisque |'admissibilité au vaccin visait initialement les personnes
plus agées et les personnes travaillant dans des établissements
de soins de santé, ou les femmes sont plus nombreuses (26,27).

Cette analyse a permis d'étudier plus en détail les facteurs en
lien avec I'administration vaccin et de déterminer si le temps
écoulé depuis la derniére dose, l'intervalle de temps entre les
doses ou la combinaison de vaccins sont associés au fait de
devenir un cas de COVID-19. Parmi les personnes entierement
vaccinées, celles qui ont un intervalle plus court entre les doses
(de 0 a 28 jours), celles ayant recu deux doses d'AstraZeneca et
celles ayant un intervalle de temps accru depuis la derniére dose,
de zéro a six mois, ont une probabilité plus élevée de devenir un
cas de COVID-19. Les personnes qui ont été vaccinées sept mois
apres leur derniére dose avaient une probabilité plus faible de
devenir un cas; cependant, les résultats doivent étre interprétés
avec prudence, car la cohorte de personnes admissibles a
devenir un cas sept mois apres la fin de la série était faible

(n =211, aolt 2021), en raison de période couverte par |'analyse.

Comparaison

La littérature suggere que I'age (6,9-14,16,24,25,28-31), le type
de vaccins utilisés (6,10,12,14,16,24,25,29,31,32), l'intervalle de
temps entre les doses, le temps écoulé depuis la derniére dose
(6,9,11-16,18,25,28-34), le statut vaccinal (8,12,24,25,29,31)

et la prédominance de variants émergents et en évolution
(9,15,25,31,33) peuvent avoir une incidence sur la durée de
protection contre la COVID-19 et sa gravité (6,8-16). Cette
analyse au niveau national est conforme aux analyses effectuées
a I"échelle interprovinciale et internationale, soutenant que
I'efficacité du vaccin contre I'infection a diminué dans tous les
groupes d'age, un a six mois aprées la vaccination compléte

(12). Les résultats suggérent que des diminutions de |'efficacité
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du vaccin pourraient étre en partie dues a la diminution de
|'immunité, comme le démontre une étude menée en Israél, ou
les personnes qui ont complété leur série primaire de vaccination
en janvier et février 2021 avaient un risque 2,26 fois plus élevé de
développer la COVID-19 par rapport a celles qui ont complété
leur série primaire en mars et avril 2021 (18). Une tendance
similaire a été observée dans une étude menée en Angleterre,
ou une plus grande diminution de |'efficacité vaccinale était
observée chez les adultes plus dgés, spécifiquement chez les

65 ans ou plus et chez ceux qui étaient cliniquement vulnérables
(6). Des études canadiennes menées en Ontario, en Colombie-
Britannique et au Québec ont montré que I'efficacité vaccinale
contre |'infection était plus élevée avec un ensemble de vaccins
contenant un vaccin 8 ARNm comparativement a deux doses

du vaccin AstraZeneca Vaxzevria (31,35). En ce qui concerne
I'intervalle de temps entre les doses, des études menées aux
Etats-Unis et en Israél ont montré que le temps écoulé entre

la derniére dose et le moment ol I'on devient un cas était
significativement plus long chez ceux qui avaient un intervalle
de temps plus long entre les doses comparativement a ceux

qui avaient un intervalle entre les doses inférieur a 90 jours,
I'atténuation augmentant par mois (28,33).

Forces et limites

Compte tenu du déploiement unique de la vaccination au
Canada, il s'agit de la premiére analyse a évaluer a I'échelle
nationale les liens entre le statut vaccinal, les caractéristiques
de vaccination (i.e. les vaccins regus, l'intervalle de temps entre
les doses et le temps depuis la derniére dose) et I'incidence
des cas en fonction de ces facteurs. Cette analyse a une

forte représentativité de I'ensemble du Canada, avec 12 des
13 provinces et territoires ayant fourni des renseignements
sur la vaccination des cas de COVID-19 et avec toutes les
provinces et tous les territoires ayant fourni des données

sur la couverture vaccinale; néanmoins, la variabilité des
rapports entre les provinces et les territoires peut avoir

une incidence sur l'interprétation. Cette analyse comporte
plusieurs limites, dont |'une concerne le fait que les données
de vaccination des cas n'étaient pas disponibles pour toutes
les provinces et tous les territoires, ce qui peut entrainer une
surgénéralisation des résultats au niveau national. L'expansion
des critéres d’admissibilité au vaccin au Canada au cours de
la période couverte par I'analyse (de janvier a aoGt 2021) a
également présenté des défis contextuels supplémentaires
pour l'interprétation des résultats, particulierement das a une
représentativité variable de la population canadienne au cours
de la période d'analyse.

Deuxiémement, cette analyse a été limitée par les données

de couverture vaccinale qui n'incluaient pas le nombre de
personnes entiérement vaccinées selon le mois de la derniéere
dose. Ainsi, seules deux catégories de statut vaccinal ont pu
étre analysées, soit les personnes entiérement vaccinées et
celles qui n"étaient pas entierement vaccinées, puisque la
granularité des données a été estompée par dernier groupe de



classification qui est non conventionnel. Comme la vaccination
partielle a démontré qu’elle réduisait le risque d'infection par le
SRAS-CoV-2, I'inclusion de personnes partiellement vaccinées
dans le groupe non vacciné peut avoir une incidence sur les
effets estimés lors de la comparaison selon le statut vaccinal
(36-38). Les dénombrements par mois de la derniére dose dans
les données de couverture vaccinale n‘ont pas permis de tenir
compte de facon précise des 14 jours nécessaires pour obtenir
une protection induite par la série primaire de vaccination. Les
personnes étaient considérées comme entiérement vaccinées
le mois ou elles ont regu leur derniére dose, ce qui a surestimé
artificiellement les estimations de la couverture vaccinale pour
la série primaire complétée pour le mois en question (zéro mois
depuis la derniére dose) et dans une moindre mesure le mois
suivant.

De plus, cette analyse n'a porté que sur les cas survenus durant
la période de huit mois qui a suivi le début de la vaccination

au Canada, ce qui a limité la généralisation et la taille des
groupes de couverture entierement vaccinés avec des mois

plus longs depuis la derniére dose. La période d'analyse limitée
a également empéché |'évaluation des cas graves, car les
hospitalisations chez les cas vaccinés étaient peu fréquentes

(n = 809), ce qui n'était pas suffisant pour la stratification requise
pour la construction du modéle.

Enfin, cette analyse n'a pas examiné explicitement I'impact

des mesures de santé publique ni celui des variants en raison
du nombre limité de cas pour lesquels le séquencage complet
du génome était disponible. L'analyse portait sur la période
concomitante aux vagues Alpha et Delta. Celles-ci n'ont pas été
identifiées de facon explicite comme modificateurs d'effet sur
les infections survenues suivant la vaccination ni sur |'efficacité
vaccinale, puisque plusieurs études ont suggéré que |'efficacité
vaccinale et le fardeau causé par le virus étaient réduits avec la
circulation du variant Delta (6,11,25,30).

Interprétation et généralisation

Les provinces incluses dans les modéles linéaires généralisés
représentent 77 % de la population canadienne (9 provinces/
territoires sur 13) et les provinces et territoires inclus dans
I'analyse descriptive représentent 78 % de la population
canadienne (12 provinces/territoires sur 13). Le programme
de vaccination et la disponibilité du vaccin variaient selon les
provinces et les territoires et au fil du temps; par conséquent,
I'interprétation au niveau national devrait étre faite avec
prudence.

Conclusion

Les résultats obtenus a I'aide des systéemes de surveillance
nationaux au Canada soulignent que la série primaire de
vaccination contre la COVID-19 compléte, un intervalle de
temps plus long entre les doses et la série de vaccins contre la
COVID-19 incluant un vaccin a ARNm réduisent la probabilité
subséquente de devenir un cas de COVID-19. Les analyses au
niveau national éclairent les lignes directrices sur les doses de
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rappel et contribuent a I'ensemble grandissant de données
probantes sur la performance du vaccin contre la COVID-19 et
sur les recommandations en matiére de vaccination. D'autres
analyses au niveau national portant sur les variants, les cas
graves et les mesures de santé publique pourraient renforcer la
recherche et les recommandations sur |'efficacité vaccinale.
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Figure S1 : Ligne du temps des événements, pertinents, relatifs 3.

au programme de vaccination au Canada pour les 12 ans et plus,
de décembre 2020 a aoit 2021

Figure S2 : Distribution du pourcentage cumulatif des personnes
« entiérement vaccinés » selon le mois de la derniére dose et la
province/le territoire, du 1°" janvier 2021 au 14 aoGt 2021

Figure S3 : Description des cas inclus dans analyse

Tableau S1: Nombre et pourcentage des 12 ans et plus qui

étaient « entiérement vaccinés » selon la province ou le territoire, 4.

le groupe d'age et le sexe au Canada, en date du 14 aoit 2021
Tableau S2 : Nombre et pourcentage des 12 ans et plus qui
étaient « entiérement vaccinés » selon l'intervalle entre les doses,
le mois de la derniere dose et les vaccins regus au Canada, en
date du 14 aoGt 2021

Tableau S3 : Effets prédits des variables incluses dans le modeéle 1
sur la probabilité de devenir un cas signalé de COVID-19, aprés
ajustement pour toutes les autres variables

Figure S4 : Effet du sexe sur la probabilité prédite que des 5.

personnes « entiérement vaccinés » deviennent un cas signalé

de COVID-19 dans le modeéle principal 1, et le modéle 2
(conditionnel au statut de vaccination compleéte)

Tableau S4 : Effets prédits des variables incluses dans le modeéle
2 sur la probabilité de devenir un cas signalé de COVID-19, aprés

ajustement pour toutes les autres variables 6.
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