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Résumé 

Ce rapport résume les activités de surveillance, d’évaluation de programme et de recherche sur les 
infections respiratoires, les otites et les infections invasives à pneumocoque au Nunavik, la région la 
plus nordique du Québec. Le fardeau des infections invasives à pneumocoque (IIP) au Nunavik est 
beaucoup plus important que dans les autres régions du Québec avec des taux d’incidence cinq à 
dix fois plus élevés que les moyennes provinciales. Pour les hospitalisations pour pneumonie, les 
taux sont 7 fois supérieurs aux fréquences observées dans la population générale. Il en est de même 
avec les otites moyennes chez les enfants de moins de 5 ans avec des épisodes deux fois plus 
élevés que dans l’ensemble du Québec. De plus, la gravité des otites est beaucoup plus élevée 
qu’ailleurs avec des anomalies audiologiques à l’âge de 5 ans présentes chez près d’un enfant du 
Nunavik sur deux. Le programme de vaccination des enfants avec des vaccins pneumococciques 
conjugués (VPC) qui a débuté en 2002 a eu un impact marqué sur la distribution des sérotypes 
responsables des infections pneumococciques invasives dans l’ensemble de la population du 
Nunavik, mais les bénéfices nets en termes de réduction du fardeau des différentes issues associées 
aux infections pneumococciques ont été modestes. Chez les enfants âgés de moins de 5 ans, on a 
constaté une forte réduction de l’incidence des infections invasives causées par les sérotypes inclus 
dans les vaccins conjugués ainsi qu’une augmentation de l’incidence des sérotypes non vaccinaux 
pour une diminution nette de 55 % en termes d’incidence globale des IIP. De manière concomitante, 
on a observé une diminution de la fréquence des hospitalisations pour pneumonie de toutes causes 
dans ce même groupe d’âge. Par contre, aucune diminution significative des consultations en 
clinique externe pour infections respiratoires hautes n’a été observée. Au niveau des otites 
moyennes, on a constaté une diminution de fréquence des épisodes se traduisant par des 
consultations externes associée à la vaccination avec un VPC débutant en jeune âge. On a 
également constaté une diminution de fréquence des anomalies mineures de l’oreille moyenne à 
l’âge de 5 ans chez les enfants vaccinés avec un VPC par rapport aux non-vaccinés. Toutefois, 
aucune réduction des séquelles audiologiques les plus graves n’a été observée. Toutes ces 
constatations peuvent servir de base à une discussion sur l’optimisation du programme 
d’immunisation contre les infections à pneumocoque dans cette région. 
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1 Introduction 

Le Nunavik est la région sociosanitaire (RSS17) la plus nordique du Québec. Les quelque 
13 000 habitants, dont 90 % sont reconnus comme Inuits, vivent dans quatorze villages situés le long 
des côtes de la baie d’Ungava et de la baie d’Hudson. Les conditions de vie sont particulièrement 
difficiles du fait de la géographie et du contexte historique et socio-économique(1). Les infections 
respiratoires et les otites constituent deux problèmes de santé publique importants dans cette 
population(2–6). De ce fait, des programmes de prévention spécifiques ont été mis en œuvre par les 
autorités de santé publique, incluant un programme de dépistage audiologique pour les enfants et un 
programme d’immunisation contre les infections à pneumocoque pour les enfants et les adultes.  

Les infections invasives à pneumocoque sont des maladies à déclaration obligatoire au Québec et la 
surveillance épidémiologique réalisée à partir du fichier provincial MADO est complétée par une 
surveillance des souches invasives transmises au Laboratoire de santé publique du Québec 
(LSPQ)(6). L’Institut national de santé publique soutient le ministère de la Santé et des Services 
sociaux et les Directions régionales de santé publique au regard de l’évaluation des programmes de 
vaccination au Québec. En 2007, un programme de recherche a débuté, afin d’évaluer le fardeau des 
infections respiratoires et des otites chez les enfants du Nunavik et d’estimer l’impact de la 
vaccination avec des vaccins pneumococciques conjugués qui a débuté en 2002. Ces activités de 
recherche menées par une équipe de l’Université Laval et du Centre de recherche du CHU de 
Québec ont été tout d’abord financées par une subvention des Instituts canadiens de recherche en 
santé dans le cadre du programme de l’Année polaire internationale du Gouvernement du Canada et, 
ensuite, par une subvention de GlaxoSmithKline octroyée sans droit de regard du sponsor sur le 
devis de recherche, la collecte des données, l’analyse et l’interprétation et la diffusion des résultats.  

L’objectif de ce rapport est de faire un bilan de ces activités de surveillance, d’évaluation de 
programme et de recherche. Ce bilan devrait servir de base à des discussions visant à améliorer le 
système de surveillance des infections pneumococciques et le programme d’immunisation contre 
ces infections actuellement en place au Nunavik. 

 

https://fr.wikipedia.org/wiki/Inuits
https://fr.wikipedia.org/wiki/Village_nordique
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2 Situation démographique 

La population du Nunavik est en constante augmentation, passant de 8 820 résidents en 1996 à 
13 777 en 2018 d’après les données de l’Institut de la statistique du Québec (ISQ). Cette 
augmentation est essentiellement due à l’augmentation des naissances. Elles étaient de 259 en 1996 
et de 340 en 2017, pour un total de 6 677 durant la période de 22 ans. La structure d’âge de la 
population du Nunavik est très différente de celle des autres régions du Québec (figure 1). Ainsi, les 
jeunes de moins de 20 ans représentent 45,3 % de la population et les aînés de 65 ans et plus, 
seulement 1,7 %. Cette caractéristique peut influencer l’épidémiologie des infections 
pneumococciques et les décisions relatives aux programmes d’immunisation. Si l’on veut avoir un 
impact réel sur le fardeau de la maladie dans cette région, les programmes de prévention devront 
viser des groupes d’âge plus jeunes que dans les autres régions du Québec.  

Figure 1 Distribution par groupe d’âge (%) de la population du Nunavik, moyenne des 
années 1996-2018 
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3 Organisation des soins de santé au Nunavik 

Le réseau de la santé et des services sociaux du Nunavik comprend la Régie régionale de la santé et 
des services sociaux du Nunavik, le Centre de santé Inuulitsivik à Puvirnituq (côte d’Hudson) et le 
Centre de santé Tulattavik de l’Ungava à Kuujjuaq (côte d’Ungava). L’organisation des services de 
santé relève du système provincial, mais elle est adaptée aux réalités de la région et s’inscrit dans la 
Convention de la Baie-James et du Nord québécois. La Direction de la santé publique dépend de la 
Régie régionale de la santé et des services sociaux du Nunavik et assure la gestion du programme 
régional de santé publique, incluant la surveillance des maladies à déclaration obligatoire, ainsi que 
l’organisation et l’évaluation du programme régional de vaccination. Dans chaque village, un centre 
de santé offre des services de santé préventifs et curatifs de première ligne. Chaque centre de santé 
local dépend d’un des deux centres de santé régionaux. Les soins médicaux y sont essentiellement 
dispensés par des infirmières. Les 6 villages les plus populeux comptent sur la présence d’un ou 
plusieurs médecins. Ces centres de santé locaux sont responsables des services de vaccination 
assurés par des infirmières. Les soins hospitaliers de deuxième ligne sont assurés par les 
deux centres de soins aigus régionaux tandis que les soins spécialisés de troisième ligne sont 
assurés par les établissements universitaires situés principalement à Montréal.  
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4 Programme de vaccination contre les infections à 
pneumocoque 

En 1999, le vaccin pneumococcique polysaccharidique 23-valent (VPP-23) a été offert dans 
l’ensemble du Québec aux personnes âgées de 2 ans et plus qui présentaient une condition 
médicale associée à un risque élevé d’infection invasive à pneumocoque. En 2000, le vaccin a été 
offert à toutes les personnes âgées de 65 ans et plus, sans dose de rappel. Durant l’été 2000, une 
éclosion de pneumonies sévères atteignant principalement de jeunes adultes a été identifiée au 
Nunavik et l’agent causal s’est avéré être un clone virulent de Streptococcus pneumoniae (Sp) de 
sérotype 1(7). Pour contrôler cette éclosion, une campagne de vaccination de masse avec le VPP-23 
a été lancée, visant l’ensemble des personnes non déjà vaccinées et âgées de plus de 5 ans. À la fin 
de la campagne, en juin 2002, 83,7 % de la population cible avait été vaccinée(8). Actuellement, il est 
recommandé d’administrer une dose de VPP-23 aux personnes âgées de 65 ans et plus, peu importe 
le nombre de doses reçues avant l’âge de 65 ans, en respectant un intervalle de 5 ans depuis la 
dernière dose(9). 

En 2002, le premier vaccin pneumococcique conjugué 7-valent (VPC-7) a été introduit pour la 
vaccination des enfants au Nunavik et dans les Terres-Cries-de-la-Baie-James (RSS18). Quatre 
doses ont été offertes, respectivement à l’âge de 2, 4, 6 et 12-18 mois, ainsi qu’un rattrapage avec 
un nombre variable de doses pour les enfants jusqu’à l’âge de 60 mois. En 2009, un vaccin conjugué 
10-valent (VPC-10) a remplacé le VPC-7 et un vaccin 13-valent (VPC-13) a remplacé le VPC-10 en 
2011, sans rattrapage dans les deux cas. Depuis le début du programme, les taux de couverture ont 
été élevés, plus de 90 % des enfants recevant le nombre recommandé de doses(10). En 2018, un 
calendrier comportant 3 doses de VPC-10 suivies d’une dose de VPC-13 a été recommandé pour les 
enfants qui résident dans les régions sociosanitaires 17 et 18 en vue de maximiser la protection 
contre les otites, tout en maintenant une protection individuelle et de groupe contre les infections 
causées par le pneumocoque de sérotype 19A, et tout en conférant une certaine protection contre 
les infections causées par les souches de sérotype 3(11).  
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5 Programme de dépistage audiologique 

En 1985, un service audiologique spécialisé a été mis en place au Nunavik. Ce service est assuré par 
du personnel inuit spécialement formé sous la supervision d’audiologistes certifiés. L’objectif du 
programme est de procéder à un dépistage et un diagnostic des déficits auditifs chez les enfants en 
vue de procurer des conseils aux familles et des soins curatifs et palliatifs qui soient adaptés aux 
contraintes logistiques et au contexte culturel de la région. Si nécessaire, les enfants peuvent être 
référés à des médecins spécialistes en otorhinolaryngologie et certains peuvent bénéficier d’un 
appareillage et d’un enseignement adapté à leur handicap. Le programme comporte un dépistage 
systématique des déficits auditifs visant les enfants qui fréquentent l’école maternelle. Ce dépistage 
comprend une anamnèse, un examen clinique, une otoscopie pneumatique et une audiométrie 
standardisée. 
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6 Infections invasives à pneumocoque  

Depuis 1996, les infections invasives à pneumocoque (IIP) font partie des maladies à déclaration 
obligatoire au Québec. Un cas est confirmé en présence d’une des deux conditions suivantes : 
(i) isolement du pneumocoque d’un site normalement stérile ou (ii) détection d’acides nucléiques du 
pneumocoque dans un site normalement stérile. Un cas est probable en l’absence d’une autre cause 
apparente avec des manifestations cliniques compatibles et détection de l’antigène du 
pneumocoque dans un site normalement stérile. Les cas sont notifiés par les laboratoires de 
microbiologie et par les médecins à la direction régionale de santé publique du lieu de résidence du 
patient. Des informations sur le cas sont alors colligées et enregistrées dans le fichier provincial des 
maladies à déclaration obligatoire. En 1995, un programme de surveillance par les laboratoires a été 
mis en œuvre par le LSPQ avec la collaboration des laboratoires de microbiologie des établissements 
de santé de la province. Ce programme a été progressivement amélioré et élargi. Les souches de 
pneumocoque isolées d’un site ou d’un liquide normalement stérile, ainsi que les prélèvements faits 
chez un patient suspect d’une infection invasive sont transmis au LSPQ où des analyses sont 
réalisées pour diagnostiquer ou confirmer la présence du Streptococcus pneumoniae (Sp), identifier 
le sérotype de la souche invasive et préciser son profil de résistance aux antibiotiques. Le fichier 
provincial des maladies à déclarations obligatoires (fichier MADO), le fichier des examens de 
laboratoire du LSPQ (fichier LABO), ainsi que les enquêtes réalisées par la Direction de la santé 
publique du Nunavik permettent de dresser un portait détaillé de l’évolution des IIP dans la région 
durant la période 1997-2018. Cette période a été divisée de la manière suivante : 1997-1999 (pré-
éclosion), 2000-2001 (éclosion causée par le clone virulent de sérotype 1), 2002-2003 (instauration 
du programme VPC-7), 2004-2009 (programme VPC-7), 2010-2014 (instauration des programmes 
VPC-10 et VPC-13) et 2015-2018 (programme VPC-13). 

Une première comparaison porte sur les taux d’incidence des IIP dans l’ensemble de la population 
en fonction de la région de résidence au Québec (figure 2). Elle porte sur les années 2015-2018 pour 
tenir compte des variations différentielles de l’incidence au cours du temps dans le Nord et le Sud du 
Québec. On peut remarquer des taux élevés et persistants dans la région sociosanitaire 17 qui est le 
Nunavik. Durant ces quatre années, le taux d’incidence moyen était de 50/100 000 personnes-
années au Nunavik contre 11/100 000 dans les autres régions. Il est à noter que la comparaison des 
taux bruts par région sans ajustement pour l’âge sous-estime l’écart réel dans le risque de maladie. 
En procédant à un ajustement direct pour l’âge, le taux au Nunavik s’établit à 82/100 000 personnes-
années, ce qui est 7 fois plus élevé que dans l’ensemble des autres régions du Québec.  
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Figure 2 Taux d’incidence (TI) des infections invasives à pneumocoque observés dans 
les 18 régions sociosanitaires (RSS) du Québec durant les années 2015-2018 

 
Chez les enfants de moins de 5 ans, le taux d’incidence annuel des IIP a oscillé entre 196 et 
258/100 000 avec un taux moyen de 221/100 000 durant la période allant de 1997 à 2001, celle qui a 
précédé l’instauration du programme de vaccination avec le VPC-7 (tableau 1 et figure 3). À la suite 
de l’instauration de ce programme, on constate une diminution de l’incidence des cas causés par les 
sérotypes inclus dans le VPC-7, incluant le sérotype 6A pour lequel existe une immunité croisée 
conférée par le polysaccharide 6B inclus dans le VPC-7. On assiste alors à une augmentation des 
cas causés par des sérotypes qui ne sont pas couverts par le VPC-7. À la suite de l’introduction du 
VPC-10 en 2009 et du VPC-13 en 2011, on constate une diminution de l’incidence, mais non une 
disparition des IIP causées par le sérotype 19A (inclus par le VPC-13 et couvert par le VPC-10 à la 
suite d’une immunité croisée conférée par le polysaccharide 19F) et le sérotype 3 (inclus dans le 
VPC-13). Il est à noter que la série de 10 cas observés en 2014 semble être un agrégat de nature 
accidentelle, car les cas ont été causés par 8 sérotypes différents et sont survenus dans plusieurs 
villages. Un échec vaccinal est défini comme la survenue d’une IIP de sérotype vaccinal plus de 
14 jours après l’administration d’une dose de vaccin. Aucun échec vaccinal n’a été constaté avec le 
VPC-7 et le VPC-10. En 2015-2016, on a observé deux cas d’échec vaccinal avec le VPC-13 : un 
enfant de 17 mois qui avait reçu 4 doses de vaccin et qui a développé une IIP de sérotype 19A et un 
autre âgé de 18 mois qui a fait une IIP de sérotype 3 après avoir reçu 2 doses de vaccin (statut 
vaccinal incomplet pour l’âge). Au total, le taux d’incidence des IIP dans ce groupe d’âge a diminué 
de 55 % à la suite de l’introduction des vaccins pneumococciques conjugués, passant de 
241/100 000 en 1997-2001 à 108/100 000 en 2015-2018. Cette diminution est moindre que celle de 
86 % constatée chez les enfants âgés de moins de 5 ans dans l’ensemble du Québec (70/00 000 en 
2001 et 10/100 000 en 2016). On peut constater que la fréquence des IIP chez les enfants du 
Nunavik est de 5 à 10 fois supérieure à celle observée dans l’ensemble du Québec. Le risque réel 
pourrait encore être supérieur compte tenu des traitements antibiotiques qui sont rapidement 
instaurés en cas de syndrome fébrile et des difficultés logistiques associées à l’obtention de 
prélèvements et de cultures bactériennes dans cette région. Les sérotypes 3 et 19A n’ont pas été 
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éliminés chez les enfants du Nunavik, bien que la plupart des cas soient maintenant causés par des 
sérotypes non couverts par le VPC-10 et VPC-13. En 2015-2018, trois des 10 cas d’IIP ont été 
causés par des souches appartenant au sérotype 33F qui figure dans les vaccins pneumococciques 
conjugués 15-valent et 20-valent qui sont en cours de développement.  

Chez les personnes âgées de 5 ans et plus, on peut remarquer un pic d’incidence survenu en 2001 et 
causé par un clone virulent de sérotype 1 causant des pneumonies invasives sévères chez de jeunes 
adultes (tableau 2 et figure 4). La campagne de vaccination de masse avec le VPP-23 qui a rejoint 
83,7 % des personnes âgées de plus de 5 ans au cours du printemps 2001 a contribué au contrôle 
de cette éclosion, mais des échecs vaccinaux sont survenus(8). Durant la période de juillet 2002 à 
décembre 2016 qui suivit la campagne, 21 cas de sérotype inclus dans le VPP-23 ont été identifiés 
chez des personnes vaccinées avec le VPP-23, incluant 6 cas de sérotype 1 survenus moins de 
3 ans après l’administration du vaccin. La protection conférée par le VPP-23 contre les IIP de 
sérotype 1 durant la période de 3 ans ayant suivi la vaccination a été estimée à 61 % (intervalle de 
confiance à 95 % compris entre 56 % et 90 %)(12). 

L’introduction du VPC-7 pour la vaccination des enfants en même temps que la campagne de masse 
avec le VPP-23 s’est traduite par une diminution des infections causées par les sérotypes inclus dans 
ce vaccin chez les adultes et cette tendance s’est maintenue avec le passage au VPC-10 et au 
VPC-13. L’introduction du VPC-13 en 2011 a diminué la circulation des souches de sérotypes 3 et 
19A dans la population adulte, mais des cas sporadiques surviennent encore. Sur les 15 cas de 
sérotype connu survenus durant les années 2015-2018, 2 cas ont été causés par des sérotypes 
couverts par le VPC-13 (un cas de sérotype 4 et un autre de sérotype 19A). La majorité des cas 
(13/15) ont été causés par des sérotypes inclus dans le VPP-23, certains chez des personnes 
immunisées avec ce vaccin en 2002.  

Au total, l’incidence des IIP chez les adultes n’a pas été réduite avec le programme de vaccination 
avec le VPP-23 et le programme de vaccination des enfants avec différents vaccins conjugués. Dans 
la population âgée de 5 ans et plus, le taux d’incidence des IIP était de 40/100 000 durant les années 
2010-2018, ce qui est supérieur à la valeur de 17/100 000 observée en 1997-1999. L’amélioration 
des techniques de prélèvement et de transport des échantillons, ainsi que de la sensibilité des tests 
de diagnostic avec l’introduction de la PCR peut expliquer ce paradoxe. Il n’en reste pas moins que 
l’incidence dans cette région est supérieure à celle de 27/100 000 observée dans le même groupe 
d’âge dans l’ensemble du Québec. 

Chez les personnes âgées de 5 ans et plus, 19 cas d’IIP ont été enregistrés durant la période 
2015-2018. La répartition par âge est la suivante : 3 cas chez les 5-19 ans, 6 cas chez les 20-49 ans, 
4 cas chez les 50-64 ans et 6 cas chez les 65 ans et plus. Le nombre élevé de cas chez les aînés 
n’est pas surprenant, mais l’incidence élevée entre 20 et 49 ans est une observation inhabituelle et 
n’est pas à mettre en relation avec un sérotype particulier. Sur les 17 cas de sérotypes connus 
survenus durant cette même période, un cas a été causé par une souche de sérotype 19F et un autre 
de sérotype 4 (inclus dans tous les VPC) et un cas par une souche de sérotype 19A (inclus dans le 
VPC-13). Il y avait également 12 cas appartenant à des sérotypes inclus dans le VPP-23 mais non 
dans le VPC-13, ainsi que 2 cas de sérotypes ne figurant dans aucun des vaccins. 
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Tableau 1 Cas et taux d’incidence (par 100 000 personnes-années) des infections invasives 
à pneumocoque chez les enfants de moins de 5 ans au Nunavik, en fonction du 
sérotype, en 1997-1999 (pré-éclosion), 2000-2001 (éclosion causée par clone de 
sérotype 1), 2002-2003 (instauration du programme VPC-7), 2004-2009 
(programme VPC-7), 2010-2014 (instauration des programmes VPC-10 et 
VPC-13) et 2015-2018 (programme VPC-13) 

Années 1997 - 1999 2000 - 2001 2002 - 2003 2004 – 2009 2010 - 2014 2015 – 2018 

Tous sérotypes  8 7 7 13 18 7 

(Taux) (196)  (258) (257) (154) (233) (108) 
 Sérotypes VPC-7 + 6A 5 7 2 2 0 0 
 (Taux) (122) (258) (74) (24) (0) (0) 
 Sérotypes 1, 5 et 7F 0 0 1 0 0 0 
 (Taux) (0) (0) (37) (0) (0) (0) 
 Sérotypes 3 et 19A 2 0 2 4 0 2 
 (Taux) (49) (0) (74) (47) (0) (31) 
 Autres sérotypes 0 0 2 7 16 5 
 (Taux) (0) (0) (74) (83) (207) (77) 
 Non déterminé 1 0 0 0 2 0 
 (Taux) (24) (0) (0) (0) (26) (0) 
 
Tableau 2 Cas et taux d’incidence (par 100 000 personnes-années) des infections invasives 

à pneumocoque chez les personnes âgées de 5 ans et plus au Nunavik, en 
fonction du sérotype, en 1997-1999 (pré-éclosion), 2000-2001 (éclosion causée 
par clone de sérotype 1), 2002-2003 (instauration du programme VPC-7), 2004-
2009 (programme VPC-7), 2010-2014 (instauration des programmes VPC-10 et 
VPC-13) et 2015-2018 (programme VPC-13) 

Années 1997 - 1999 2000 - 2001 2002 - 2003 2004 - 2009 2010 - 2014 2015 - 2018 

Tous sérotypes 4 17 12 13 22 19 
 (17) (100) (68) (22) (40) (40) 
 Sérotypes du VPC-13 2 16 11 5 11 3 
    (8) (94) (62) (9) (20) (6) 
 Sérotypes du VPC-7 + 6A 2 4 1 2 2 2 
    (8) (23) (6) (3) (4) (4) 
 Sérotypes 1, 3, 5, 7F et 

19A 
0 12 10 3 9 1 

    (0) (70) (57) (5) (17) (2) 
 Sérotype 1 0 12 10 1 0 0 
    (0) (70) (57) (2) (0) (0) 
 Sérotypes inclus dans le 

VPP-23  1 1 0 2 6 12 

  mais non dans le 
VPC-13 (4) (6) (0) (3) (11) (25) 

 Autres sérotypes 0 0 1 5 4 2 
    (0) (0) (6) (9) (7) (4) 
 Non déterminé 1 0 0 1 1 2 
    (4) (0) (0) (2) (2) (4) 
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Figure 3 Cas d’infection invasive à pneumocoque rapportés chez les enfants de moins 
de 5 ans au Nunavik, en fonction du sérotype, 1997-2018 

 

Figure 4 Cas d’infection invasive à pneumocoque rapportés chez les personnes âgées 
de 5 ans et plus au Nunavik, en fonction du sérotype, 1997-2018 
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7 Infections respiratoires 

7.1 Consultations en clinique externe 

Une enquête a été réalisée auprès d’un échantillon de 825 enfants nés et résidant au Nunavik, afin 
d’estimer le fardeau des infections respiratoires et des otites diagnostiquées et suivies en clinique 
externe dans les centres de santé. Un premier échantillon aléatoire de 404 enfants nés en 1994-2005 
a été constitué par tirage au sort dans chacun des villages parmi ceux qui avaient un suivi médical de 
la naissance jusqu’au cinquième anniversaire. Un deuxième échantillon de 421 enfants comportait 
tous ceux ayant cette même caractéristique de suivi, nés de 2006 à 2010 et qui résidaient dans les 
trois villages les plus populeux. Ce dernier choix a été dicté par des raisons budgétaires. Les 
dossiers médicaux ont été revus sur place et des informations sur les consultations associées à un 
diagnostic d’infection respiratoire basse (IRB) ou haute (IRH) ont été recueillies. Des copies des 
carnets de vaccination ont également été obtenues. Des statistiques descriptives ont été réalisées. 
L’existence d’une tendance temporelle dans les taux a été testée dans le cadre d’une régression 
linéaire. Des analyses multivariées ont été faites en utilisant la méthode de Cox qui permet de 
calculer un rapport de risque pour la survenue d’un événement en fonction de différentes 
caractéristiques des sujets.  

Pratiquement tous les enfants de l’échantillon, à part deux, ont consulté au moins une fois pour une 
infection respiratoire. Dans l’échantillon, le nombre moyen de visites pour infection respiratoire basse 
était de 4,9 par enfant, ce qui correspond à 2,9 épisodes distincts (définis sur la base d’un intervalle 
minimum de 28 jours entre 2 visites). Pour les infections respiratoires hautes, le nombre moyen de 
visites était de 8,4, ce qui correspond à 6,2 épisodes par enfant. Le pic d’incidence des infections 
respiratoires basses et hautes se situait à l’âge de 6 mois. Comme illustré dans la figure 5, il existe 
une légère tendance à la baisse en fonction de l’année de naissance pour les IRB (test de tendance 
linéaire statistiquement significatif, p = 0,004), alors qu’il n’y avait pas de tendance significative pour 
les IRH (figure 6).  

Figure 5 Incidence cumulée à l’âge de 5 ans (cas par enfant) des épisodes d’infection 
respiratoire basse dans un échantillon de 825 enfants en fonction de l’année de 
naissance, 1994 à 2010 
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Figure 6 Incidence cumulée à l’âge de 5 ans (cas par enfant) des épisodes d’infection 
respiratoire haute dans un échantillon de 825 enfants en fonction de l’année de 
naissance, 1994-2010 

 

 
 
Le nombre d’épisodes d’IRB et d’IRH en fonction du statut vaccinal a été analysé chez les enfants 
qui résidaient dans les trois villages les plus populeux qui avaient été sélectionnés pour la deuxième 
phase de l’étude, afin de neutraliser toute variation de fréquence associée au village de résidence 
(11 des 14 villages ne participant pas à la seconde phase de l’étude). Les rares enfants non vaccinés 
et nés au mois de mai 1997 ou après et pour qui une immunisation avec un VPC était recommandée 
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données du tableau 3 montrent une différence statistiquement significative pour les IRB entre les 
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L’ensemble de ces résultats est plausible sachant que le pneumocoque est associé à des 
pneumonies, alors que les infections respiratoires hautes sont surtout causées par des virus. Il faut 
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aux cohortes de naissances les plus récentes. L’hypothèse d’une diminution du risque d’IRB 
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Tableau 3 Nombre moyen (par enfant) d’épisodes d’infection respiratoire basse (IRB) et 
haute (IRH) au cinquième anniversaire en fonction du statut vaccinal, dans un 
échantillon d’enfants nés de 1994-2010 et résidant dans les 3 villages les plus 
populeux du Nunavik 

 
 
 
 
 
 
 

1 Nés avant mai 1997. 
2  N’importe quels vaccins à n’importe quel âge. 

7.2 Hospitalisations 

Les taux d’hospitalisation pour pneumonie de toutes causes en diagnostic principal en fonction de 
l’âge en années, calculés à partir du fichier MED-ÉCHO, sont représentés dans la figure 7. La 
traditionnelle forme en U est bien apparente avec des taux élevés aux deux extrêmes de la vie. Chez 
les adultes du Nunavik, une augmentation plus rapide des taux semble se produire dès l’âge de 
55 ans. 

Figure 7 Taux d’hospitalisation pour pneumonie de toutes causes (diagnostic principal) 
dans la population du Nunavik en fonction de l’âge, 1997-2015 
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Une comparaison par groupes d’âge de la fréquence des hospitalisations pour pneumonie de toutes 
causes (diagnostic principal) au Nunavik et dans l’ensemble du Québec est montrée dans le 
tableau 4. Les taux au Nunavik sont entre 5 et 10 fois plus élevés que dans l’ensemble de la 
province. Il faut dans cette comparaison tenir compte du fait qu’il n’existe pas d’hôpital de soins 
aigus dans 12 des 14 villages du Nunavik et qu’un transport par voie aérienne est nécessaire pour 
être hospitalisé pour tout traitement dépassant les services courants de clinique externe dans les 
villages démunis. Au Québec, le taux d’hospitalisation pour pneumonie à l’âge de 65 ans est de 
31/10 000. C’est à cet âge qu’existe une recommandation de vaccination avec une dose de VPP-23 
dans l’ensemble de la province. Un tel taux est atteint dans pratiquement tous les groupes d’âge au 
Nunavik, les 20-29 ans exceptés. 

Tableau 4 Fréquence (pour 10 000 personnes-années) des hospitalisations pour 
pneumonie de toutes causes (diagnostic principal) chez des personnes âgées 
de 5 ans et plus en fonction du groupe d’âge au Nunavik et dans l’ensemble du 
Québec, 1997-2015 

Âge (années) 0-4 5-19 20-29 30-39 40-49 50-54 55-59 60-64 65 + 

Nunavik 725 47 18 31 48 65 111 245 510 

Québec 72 7 3 5 6 10 16 24 92 

Ratio 10:1 7:1 7:1 7:1 7:1 6:1 7:1 10:1 6:1 

 
L’évolution des taux par groupes d’âge est représentée dans la figure 8. Un pic en 2001 associé à 
l’éclosion de pneumonies sévères causées par un clone virulent de pneumocoque de sérotype 1 est 
décelable dans toutes les strates d’âge. Chez les personnes âgées de 65 ans et plus, le pic semble 
être survenu en 2002, soit une année plus tard. La campagne de masse réalisée en 2002 est suivie 
par une diminution de l’incidence des IIP dans les tranches d’âge visées. Par la suite, une diminution 
graduelle des taux est observée principalement chez les jeunes enfants. Fait intéressant, aucun pic 
dans les taux de fréquence n’est observé en 2009, année de la pandémie d’influenza H1N1.  
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Figure 8 Fréquence (pour 10 000 personnes-années) des hospitalisations pour 
pneumonie de toutes causes (diagnostic principal) en fonction du groupe d’âge 
au Nunavik, 1997-2015 
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8 Mortalité 

Le fichier des décès au Québec a été consulté, afin d’extraire les enregistrements ayant un code de 
pneumonie (CIM10 : J100, J110, J12 à J178, J180, J181, J188 et J189) comme cause initiale chez 
une personne résidant au Nunavik durant les années 2008-2017. Sur un total de 783 décès, 17 ont 
été attribués à une pneumonie, soit 2 %. Les données du tableau 5 montrent que la majorité des 
décès par pneumonie est survenue dans le groupe âgé de 65 ans ou plus. Il est possible que le 
fardeau réel des pneumonies soit sous-estimé par cette statistique. Lorsqu’une personne souffrant 
de plusieurs pathologies décède, les maladies chroniques, cardiaques et néoplasiques sont 
priorisées dans l’attribution causale et une pneumonie ayant contribué significativement à la mort 
peut ne pas être mentionnée sur le certificat de décès ou rapportée comme un autre état morbide. 

Tableau 5 Décès associés aux pneumonies (cause initiale) chez les résidents du Nunavik 
en fonction de la catégorie d’âge et de l’année, 2008-2017 

Années 
Catégorie d'âge 

Total 
0-4 ans 40-64 ans 65 ans et plus 

2008 0 0 0 0 

2009 0 0 0 0 

2010 0 1 0 1 

2011 0 1 0 1 

2012 0 1 0 1 

2013 0 0 1 1 

2014 1 0 4 5 

2015 0 0 1 1 

2016 0 0 3 3 

2017 1 0 0 1 

Total 2 3 9 14 
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9 Otites moyennes 

9.1 Consultations en clinique externe 

Dans le cadre de l’enquête mentionnée dans la section sur les infections respiratoires, des 
informations sur les consultations en clinique externe avec un diagnostic d’otite moyenne (OM) ont 
également été extraites des dossiers médicaux. Vu l’imprécision des diagnostics rapportés dans les 
dossiers et le risque d’erreur de classification, l’analyse a été réalisée sans égard au type d’OM. Pour 
les 825 enfants nés entre 1994 et 2010, le nombre moyen de visites pour OM entre la naissance et le 
cinquième anniversaire était de 9,4, ce qui correspond à 5,9 épisodes distincts (définis sur la base 
d’un intervalle minimum de 28 jours entre 2 visites). Ce nombre est deux fois plus élevé que celui de 
2,5 estimé dans une étude réalisée à partir des demandes de remboursement d’actes médicaux à la 
RAMQ pour l’ensemble des enfants au Québec(13). 

Le pic d’incidence des épisodes d’OM se situe vers l’âge de 12 mois et il existe une variation 
saisonnière illustrée dans la figure 9. De façon intéressante, le patron de variation des OM est 
superposable à celui des IRH, mais il est différent pour les IRB. Cette observation est congruente 
avec le fait que toute infection respiratoire haute d’origine virale peut déclencher l’apparition d’une 
otite moyenne pouvant être à dominante virale ou bactérienne, alors que ce sont d’autres agents 
pathogènes qui sont souvent responsables des infections respiratoires basses, qu’elles soient 
d’origine virale ou bactérienne.  

Il existait, par ailleurs, une tendance à la baisse du nombre moyen d’épisodes d’otite moyenne en 
fonction de l’année de naissance tel qu’illustré dans la figure 10. Le test de tendance linéaire est 
statistiquement significatif (coefficient de pente = -0,147; p = 0,002).  

Figure 9 Fréquence des épisodes d’infection respiratoire haute (IRH), d’infection 
respiratoire basse (IRB) et d’otite moyenne (OM) en fonction du mois de l’année 
dans un échantillon d’enfants au Nunavik nés en 1994-2010 et observés durant 
les années 1996-2010 
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Figure 10 Incidence cumulée à l’âge de 5 ans (cas par enfant) des épisodes d’otite 
moyenne dans un échantillon de 825 enfants en fonction de l’année de 
naissance, 1994-2010 

 

Chez les enfants non vaccinés et appartenant à des cohortes pour lesquelles un VPC n’était pas 
encore recommandé (n = 67), le nombre moyen d’épisodes d’OM était de 6,6, contre 5,8 épisodes 
chez les enfants (n = 32) vaccinés avec une, deux ou trois doses de VPC et de 5,3 chez ceux ayant 
reçu quatre doses (n = 473). La différence de 20 % entre les non-vaccinés et ceux vaccinés avec 
4 doses est statistiquement significative (p < 0,001). Une analyse multivariée par la méthode de Cox 
et portant sur le risque de premier épisode corrobore ces résultats. Par rapport aux enfants non 
vaccinés, ceux ayant reçu au moins une dose de VPC avaient un rapport de risque de 0,73 (p = 0,05). 
Comme pour les infections respiratoires, il faut être prudent pour affirmer l’existence d’un effet 
protecteur des VPC vu la chronologie des différentes cohortes et l’existence possible de facteurs de 
confusion. Un effet protecteur des VPC par rapport à la survenue d’otites moyennes a toutefois été 
démontré dans le cadre d’essais randomisés et les résultats d’études d’observation supportent cette 
hypothèse(13,14). 

Le calendrier vaccinal qui est recommandé actuellement pour les enfants du Nunavik comporte 
3 doses de VPC-10 suivies d’une dose de VPC-13. Dans les trois villages de l’étude pour lesquels 
des données sont disponibles pour chacune des cohortes de naissance, un petit nombre d’enfants 
ont reçu une vaccination comportant ces 2 produits (n = 71). Une analyse exploratoire a été menée 
pour comparer ce groupe aux 293 enfants vaccinés avec le seul VPC-7. Le nombre moyen 
d’épisodes d’otite était de 5,3 dans le premier groupe et de 5,8 dans le second (p = 0.22). Une 
analyse multivariée de Cox portant sur le premier épisode montre un rapport de risque de 0,91 
(p = 0,65) pour les enfants ayant reçu du VPC-10 suivi du VPC-13 par rapport à ceux vaccinés avec 
le seul VPC-7.  

La performance relative des différents vaccins pneumococciques conjugués pour la prévention des 
otites est un sujet de controverse en l’absence d’un essai randomisé portant sur cette question. Des 
résultats d’études d’observation suggèrent une efficacité supérieure du VPC-10 par rapport au VPC-
7 et au VPC-13. Dans une étude chez des enfants Aborigènes d’Australie, on a constaté une moindre 
fréquence des otites aiguës suppurées chez les enfants vaccinés avec le VPC-10 par rapport à ceux 
vaccinés avec le VPC-7(15). En Suède, une analyse de bases de données médico-administrative a 
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mis en évidence une diminution de la fréquence des visites médicales pour otite, myringotomie et 
placement de tubes de ventilation à la suite de l’introduction des VPC, la diminution étant plus 
marquée dans les comtés ayant opté pour le VPC-10 que dans ceux ayant choisi le VPC-13(16). Une 
hypothèse est que la protéine de conjugaison utilisée dans le VPC-10 pourrait prévenir des otites 
causées par Haemophilus influenzae en plus de celles causées par les souches de pneumocoque 
appartenant aux sérotypes figurant dans le vaccin. 

9.2 Prévalence des anomalies de l’oreille moyenne à l’âge de 5 ans 

Des copies des tests audiologiques de dépistage ou de suivi vers l’âge de 5 ans ont été obtenues 
pour un échantillon de 3 517 enfants du Nunavik nés de 1994 à 2010. Sur la base des résultats des 
audiométries, des tympanométries et des otoscopies, les enfants ont été classés en 3 catégories : 
absence d’anomalie cliniquement significative (53 %), anomalie mineure sans anomalie sévère (29 %) 
et anomalie sévère à au moins une oreille (18 %)(17,18).  

En fonction du statut vaccinal, la prévalence d’une anomalie mineure ou sévère était de 51 % parmi 
688 enfants non vaccinés qui appartenaient aux cohortes de naissance non admissibles au 
programme, contre 60 % chez les 905 enfants vaccinés après l’âge de 2 mois appartenant aux 
cohortes ciblées par le rattrapage et 39 % chez les 1 791 enfants ayant reçu différents types de VPC 
dans le cadre du programme de vaccination de routine débutant à l’âge de 2 mois. La diminution de 
risque associée à une vaccination débutant au jeune âge se retrouvait dans une analyse multivariée 
avec un ajustement pour le genre, la saison de naissance et le village de résidence (‘log-linked 
binomial regression models’). Par rapport aux enfants non vaccinés, le ratio des taux associés à une 
vaccination de routine était de 0,78 (IC95 % : 0,71 à 0,86) pour ceux ayant reçu du VPC-7, de 0,67 
(IC95 % : 0,55 à 0,81) pour ceux ayant reçu du VPC-7 et du VPC-10, de 0,66 (IC95 % : 0,51 à 0,87) 
pour le groupe VPC-10 et de 0,58 (IC95 % : 0,46 à 0,73) pour le groupe avec un calendrier 
comportant du VPC-10 et du VPC-13. Très peu d’enfants (n = 17) avaient reçu seulement du VPC-13. 
Par contre, le risque accru de séquelle associé à une administration tardive du VPC-7 était également 
mis en évidence dans l’analyse multivariée (ratio des taux : 1,16 ; IC95 % : 1,06 à 1,26). La réduction 
de risque associé à une vaccination avec du VPC débutant à un jeune âge était présente pour les 
anomalies audiologiques mineures, mais non pour les sévères.  

Ces résultats sont à mettre en relation avec un effet protecteur des VPC pour le risque d’otite 
constaté dans des essais randomisés et des études d’observation(13,14). L’absence de réduction de 
risque pour les séquelles graves est, toutefois, un résultat décevant et cela devrait être étudié de 
manière plus approfondie. Une augmentation du risque de séquelle associée à une vaccination 
tardive n’est pas chose surprenante au vu du résultat d’un essai randomisé réalisé aux Pays-Bas : 
chez des enfants âgés entre 1 et 7 ans ayant déjà fait 1 ou 2 épisodes d’otite moyenne aiguë, 
l’administration d’une dose de VPC-7 suivie d’une dose de vaccin pneumococcique 
polysaccharidique 23-valent n’avait pas diminué le risque de nouvelles otites, bien au contraire, avec 
un risque relatif de 1,25 (IC95 : 0,99 à 1,57)(19).  
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9.3 Relation entre otites précoces, otites multiples et prévalence de 
séquelles 

Les relations séquentielles qui peuvent exister entre la survenue précoce d’une otite moyenne (soit 
avant l’âge de 6 mois), un nombre élevé d’épisodes jusqu’au cinquième anniversaire (8 ou plus) et 
l’existence d’anomalies de l’oreille moyenne à l’âge de 5 ans ont été étudiées dans un échantillon de 
610 enfants nés entre 1994 et 2010 et qui résidaient dans les 3 villages ayant contribué aux 
deux phases de l’enquête en suivant les méthodologies décrites dans les sections précédentes et de 
manière plus détaillée dans une autre publication(20). 

Cet échantillon représente 12 % de l’ensemble des 5 166 enfants nés au Nunavik durant cette 
période. La proportion d’enfants non vaccinés avec un VPC était de 19 % (117/610), 65 % (397/610) 
ayant reçu une première dose avant l’âge de 4 mois, 7 % (42/610) entre 4 et 11 mois et 9 % (54/610) 
à l’âge de 12 mois ou plus tard. Un total de 4 601 visites avec un diagnostic d’OM a été répertorié 
dans cet échantillon, ce qui correspond à 3 023 épisodes (définis comme des visites espacées par au 
moins 28 jours). La grande majorité des enfants (533/610, soit 91 %) ont eu au moins un épisode et 
22 % (136/610) ont eu 8 épisodes ou plus avec un maximum de 22. Le nombre moyen d’épisodes 
par enfant était de 5,0. Les résultats d’un test de dépistage/diagnostic audiologique vers l’âge de 
5 ans étaient disponibles pour 82 % (503/610) des enfants. Dans ce sous-groupe, la prévalence 
d’anomalies mineures était de 30 % (151/503) et de 16 % pour les anomalies majeures (87/503). 

Après cette analyse descriptive, une association entre la survenue d’un premier épisode d’OM avant 
l’âge de 6 mois et le nombre total d’épisodes jusqu’au cinquième anniversaire a été recherchée. Les 
enfants ayant eu un épisode précoce (n = 232) avaient eu en moyenne 6,8 épisodes et ceux n’ayant 
pas cette caractéristique (n = 378) en avaient eu seulement 3,8. Cette relation persistait en analyse 
multivariée contrôlant pour le genre, le village de résidence, et le statut vaccinal avec un rapport de 
cote ajusté de 1,71 (IC95 % : 1,50 à 1,95).  

Il existait également une association entre le nombre d’épisodes d’otite et la présence d’une 
anomalie audiologique à l’âge 5 ans. Chez les enfants indemnes de toute anomalie audiologique, la 
proportion de ceux ayant eu 8 épisodes ou plus d’OM était de 16 % (41/265) contre 32 % (76/238) 
chez ceux ayant une telle anomalie audiologique. Cette association se retrouvait en analyse 
multivariée dans un groupe de 503 enfants avec ou sans anomalie audiologique, le rapport de cote 
associé à des épisodes multiples d’OM (8 ou plus) étant de 1,67 (IC95 % : 0,05 à 1,84). Le rapport de 
cote était statistiquement significatif lorsque l’analyse portait sur les anomalies audiologiques sévères 
(RC : 2,16; IC95 % : 1,20 à 3,85).  

Ces résultats supportent l’hypothèse d’une cascade étiopathologique débutant avec un premier 
épisode d’OM à un très jeune âge qui prédispose à la survenue de multiples épisodes qui se 
traduisent par la survenue de séquelles audiologiques permanentes. L’objectif d’une prévention 
serait de retarder autant que possible la survenue de la première otite. Plusieurs stratégies sont 
possibles pour atteindre cet objectif, l’une étant de devancer l’administration du premier VPC avant 
l’âge de 2 mois. Cette mesure fait l’objet d’une évaluation chez des enfants de la population 
Aborigène d’Australie(21). 
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10 Conclusion 

Le fardeau des infections invasives au Nunavik est beaucoup plus important que dans les autres 
régions du Québec avec des taux d’incidence cinq à dix fois plus élevés que les moyennes 
provinciales. Pour les hospitalisations pour pneumonie, les taux sont 7 fois supérieurs aux 
fréquences observées dans la population générale. Il en est de même avec les otites moyennes chez 
les enfants de moins de 5 ans avec des épisodes deux fois plus élevées que dans l’ensemble du 
Québec. De plus, la gravité des otites est beaucoup plus élevée qu’ailleurs avec des anomalies 
audiologiques à l’âge de 5 ans présentes chez près d’un enfant du Nunavik sur deux. Bien que des 
tendances à la baisse aient été constatées pour certains indicateurs, elles restent de faible amplitude.  

Le programme de vaccination des enfants avec des vaccins pneumocciques conjugués qui a débuté 
en 2002 a eu un impact marqué sur la distribution des sérotypes responsables des infections 
pneumocciques invasives dans l’ensemble de la population du Nunavik, mais les bénéfices nets en 
termes de réduction du fardeau des différentes issues associées aux infections pneumococciques 
ont été modestes. Chez les enfants âgés de moins de 5 ans, on a constaté une forte réduction de 
l’incidence des infections invasives causées par les sérotypes inclus dans les vaccins conjugués ainsi 
qu’une augmentation de l’incidence des sérotypes non vaccinaux pour une diminution nette de 55 % 
en termes d’incidence globale des IIP. De manière concomitante, on a observé une diminution de la 
fréquence des hospitalisations pour pneumonie de toutes causes dans ce même groupe d’âge. Par 
contre, aucune diminution significative des infections respiratoires hautes vues en clinique externe 
n’a été observée et cela peut être expliqué par le rôle prépondérant des virus dans leur étiologie. Au 
niveau des otites moyennes, on a constaté une diminution de fréquence des épisodes, se traduisant 
par des consultations externes, associée à la vaccination avec un VPC débutant en jeune âge. On a 
également constaté une diminution de fréquence des anomalies mineures de l’oreille moyenne à 
l’âge de 5 ans chez les enfants vaccinés avec du VPC par rapport aux non-vaccinés. Toutefois, 
aucune réduction des séquelles audiologiques les plus graves n’a été observée. On peut évoquer 
diverses hypothèses pour expliquer ce paradoxe : prépondérance de facteurs de susceptibilité 
génétiques, rôle de pathogènes autres que le pneumocoque, ou administration trop tardive de la 
première dose de VPC ne permettant pas de prévenir une cascade étiopathogénique menant d’une 
première otite bactérienne précoce, la survenue d’otites multiples et chroniques et l’installation de 
séquelles anatomiques et fonctionnelles de l’oreille moyenne. Toutes ces constatations peuvent 
servir de base à une discussion sur l’optimisation du programme d’immunisation contre les infections 
à pneumocoque dans cette région. 
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Ce rapport résume les activités de surveillance, d’évaluation de programme et de recherche sur les infections respiratoires, les otites et les infections invasives à pneumocoque au Nunavik, la région la plus nordique du Québec. Le fardeau des infections invasives à pneumocoque (IIP) au Nunavik est beaucoup plus important que dans les autres régions du Québec avec des taux d’incidence cinq à dix fois plus élevés que les moyennes provinciales. Pour les hospitalisations pour pneumonie, les taux sont 7 fois supérieurs aux fréquences observées dans la population générale. Il en est de même avec les otites moyennes chez les enfants de moins de 5 ans avec des épisodes deux fois plus élevés que dans l’ensemble du Québec. De plus, la gravité des otites est beaucoup plus élevée qu’ailleurs avec des anomalies audiologiques à l’âge de 5 ans présentes chez près d’un enfant du Nunavik sur deux. Le programme de vaccination des enfants avec des vaccins pneumococciques conjugués (VPC) qui a débuté en 2002 a eu un impact marqué sur la distribution des sérotypes responsables des infections pneumococciques invasives dans l’ensemble de la population du Nunavik, mais les bénéfices nets en termes de réduction du fardeau des différentes issues associées aux infections pneumococciques ont été modestes. Chez les enfants âgés de moins de 5 ans, on a constaté une forte réduction de l’incidence des infections invasives causées par les sérotypes inclus dans les vaccins conjugués ainsi qu’une augmentation de l’incidence des sérotypes non vaccinaux pour une diminution nette de 55 % en termes d’incidence globale des IIP. De manière concomitante, on a observé une diminution de la fréquence des hospitalisations pour pneumonie de toutes causes dans ce même groupe d’âge. Par contre, aucune diminution significative des consultations en clinique externe pour infections respiratoires hautes n’a été observée. Au niveau des otites moyennes, on a constaté une diminution de fréquence des épisodes se traduisant par des consultations externes associée à la vaccination avec un VPC débutant en jeune âge. On a également constaté une diminution de fréquence des anomalies mineures de l’oreille moyenne à l’âge de 5 ans chez les enfants vaccinés avec un VPC par rapport aux non-vaccinés. Toutefois, aucune réduction des séquelles audiologiques les plus graves n’a été observée. Toutes ces constatations peuvent servir de base à une discussion sur l’optimisation du programme d’immunisation contre les infections à pneumocoque dans cette région.



	Fardeau des infections respiratoires et des otites et impact du programme
d’immunisation contre le pneumocoque dans la population du Nunavik
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Le Nunavik est la région sociosanitaire (RSS17) la plus nordique du Québec. Les quelque 13 000 habitants, dont 90 % sont reconnus comme Inuits, vivent dans quatorze villages situés le long des côtes de la baie d’Ungava et de la baie d’Hudson. Les conditions de vie sont particulièrement difficiles du fait de la géographie et du contexte historique et socio-économique(1). Les infections respiratoires et les otites constituent deux problèmes de santé publique importants dans cette population(2–6). De ce fait, des programmes de prévention spécifiques ont été mis en œuvre par les autorités de santé publique, incluant un programme de dépistage audiologique pour les enfants et un programme d’immunisation contre les infections à pneumocoque pour les enfants et les adultes. 

Les infections invasives à pneumocoque sont des maladies à déclaration obligatoire au Québec et la surveillance épidémiologique réalisée à partir du fichier provincial MADO est complétée par une surveillance des souches invasives transmises au Laboratoire de santé publique du Québec (LSPQ)(6). L’Institut national de santé publique soutient le ministère de la Santé et des Services sociaux et les Directions régionales de santé publique au regard de l’évaluation des programmes de vaccination au Québec. En 2007, un programme de recherche a débuté, afin d’évaluer le fardeau des infections respiratoires et des otites chez les enfants du Nunavik et d’estimer l’impact de la vaccination avec des vaccins pneumococciques conjugués qui a débuté en 2002. Ces activités de recherche menées par une équipe de l’Université Laval et du Centre de recherche du CHU de Québec ont été tout d’abord financées par une subvention des Instituts canadiens de recherche en santé dans le cadre du programme de l’Année polaire internationale du Gouvernement du Canada et, ensuite, par une subvention de GlaxoSmithKline octroyée sans droit de regard du sponsor sur le devis de recherche, la collecte des données, l’analyse et l’interprétation et la diffusion des résultats. 

L’objectif de ce rapport est de faire un bilan de ces activités de surveillance, d’évaluation de programme et de recherche. Ce bilan devrait servir de base à des discussions visant à améliorer le système de surveillance des infections pneumococciques et le programme d’immunisation contre ces infections actuellement en place au Nunavik.





[bookmark: _Toc34825707]Situation démographique

La population du Nunavik est en constante augmentation, passant de 8 820 résidents en 1996 à 13 777 en 2018 d’après les données de l’Institut de la statistique du Québec (ISQ). Cette augmentation est essentiellement due à l’augmentation des naissances. Elles étaient de 259 en 1996 et de 340 en 2017, pour un total de 6 677 durant la période de 22 ans. La structure d’âge de la population du Nunavik est très différente de celle des autres régions du Québec (figure 1). Ainsi, les jeunes de moins de 20 ans représentent 45,3 % de la population et les aînés de 65 ans et plus, seulement 1,7 %. Cette caractéristique peut influencer l’épidémiologie des infections pneumococciques et les décisions relatives aux programmes d’immunisation. Si l’on veut avoir un impact réel sur le fardeau de la maladie dans cette région, les programmes de prévention devront viser des groupes d’âge plus jeunes que dans les autres régions du Québec. 

[bookmark: _Toc34825735]Distribution par groupe d’âge (%) de la population du Nunavik, moyenne des années 1996-2018
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Le réseau de la santé et des services sociaux du Nunavik comprend la Régie régionale de la santé et des services sociaux du Nunavik, le Centre de santé Inuulitsivik à Puvirnituq (côte d’Hudson) et le Centre de santé Tulattavik de l’Ungava à Kuujjuaq (côte d’Ungava). L’organisation des services de santé relève du système provincial, mais elle est adaptée aux réalités de la région et s’inscrit dans la Convention de la Baie-James et du Nord québécois. La Direction de la santé publique dépend de la Régie régionale de la santé et des services sociaux du Nunavik et assure la gestion du programme régional de santé publique, incluant la surveillance des maladies à déclaration obligatoire, ainsi que l’organisation et l’évaluation du programme régional de vaccination. Dans chaque village, un centre de santé offre des services de santé préventifs et curatifs de première ligne. Chaque centre de santé local dépend d’un des deux centres de santé régionaux. Les soins médicaux y sont essentiellement dispensés par des infirmières. Les 6 villages les plus populeux comptent sur la présence d’un ou plusieurs médecins. Ces centres de santé locaux sont responsables des services de vaccination assurés par des infirmières. Les soins hospitaliers de deuxième ligne sont assurés par les deux centres de soins aigus régionaux tandis que les soins spécialisés de troisième ligne sont assurés par les établissements universitaires situés principalement à Montréal. 
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En 1999, le vaccin pneumococcique polysaccharidique 23-valent (VPP-23) a été offert dans l’ensemble du Québec aux personnes âgées de 2 ans et plus qui présentaient une condition médicale associée à un risque élevé d’infection invasive à pneumocoque. En 2000, le vaccin a été offert à toutes les personnes âgées de 65 ans et plus, sans dose de rappel. Durant l’été 2000, une éclosion de pneumonies sévères atteignant principalement de jeunes adultes a été identifiée au Nunavik et l’agent causal s’est avéré être un clone virulent de Streptococcus pneumoniae (Sp) de sérotype 1(7). Pour contrôler cette éclosion, une campagne de vaccination de masse avec le VPP-23 a été lancée, visant l’ensemble des personnes non déjà vaccinées et âgées de plus de 5 ans. À la fin de la campagne, en juin 2002, 83,7 % de la population cible avait été vaccinée(8). Actuellement, il est recommandé d’administrer une dose de VPP-23 aux personnes âgées de 65 ans et plus, peu importe le nombre de doses reçues avant l’âge de 65 ans, en respectant un intervalle de 5 ans depuis la dernière dose(9).

En 2002, le premier vaccin pneumococcique conjugué 7-valent (VPC-7) a été introduit pour la vaccination des enfants au Nunavik et dans les Terres-Cries-de-la-Baie-James (RSS18). Quatre doses ont été offertes, respectivement à l’âge de 2, 4, 6 et 12-18 mois, ainsi qu’un rattrapage avec un nombre variable de doses pour les enfants jusqu’à l’âge de 60 mois. En 2009, un vaccin conjugué 10-valent (VPC-10) a remplacé le VPC-7 et un vaccin 13-valent (VPC-13) a remplacé le VPC-10 en 2011, sans rattrapage dans les deux cas. Depuis le début du programme, les taux de couverture ont été élevés, plus de 90 % des enfants recevant le nombre recommandé de doses(10). En 2018, un calendrier comportant 3 doses de VPC-10 suivies d’une dose de VPC-13 a été recommandé pour les enfants qui résident dans les régions sociosanitaires 17 et 18 en vue de maximiser la protection contre les otites, tout en maintenant une protection individuelle et de groupe contre les infections causées par le pneumocoque de sérotype 19A, et tout en conférant une certaine protection contre les infections causées par les souches de sérotype 3(11). 
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En 1985, un service audiologique spécialisé a été mis en place au Nunavik. Ce service est assuré par du personnel inuit spécialement formé sous la supervision d’audiologistes certifiés. L’objectif du programme est de procéder à un dépistage et un diagnostic des déficits auditifs chez les enfants en vue de procurer des conseils aux familles et des soins curatifs et palliatifs qui soient adaptés aux contraintes logistiques et au contexte culturel de la région. Si nécessaire, les enfants peuvent être référés à des médecins spécialistes en otorhinolaryngologie et certains peuvent bénéficier d’un appareillage et d’un enseignement adapté à leur handicap. Le programme comporte un dépistage systématique des déficits auditifs visant les enfants qui fréquentent l’école maternelle. Ce dépistage comprend une anamnèse, un examen clinique, une otoscopie pneumatique et une audiométrie standardisée.
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Depuis 1996, les infections invasives à pneumocoque (IIP) font partie des maladies à déclaration obligatoire au Québec. Un cas est confirmé en présence d’une des deux conditions suivantes : (i) isolement du pneumocoque d’un site normalement stérile ou (ii) détection d’acides nucléiques du pneumocoque dans un site normalement stérile. Un cas est probable en l’absence d’une autre cause apparente avec des manifestations cliniques compatibles et détection de l’antigène du pneumocoque dans un site normalement stérile. Les cas sont notifiés par les laboratoires de microbiologie et par les médecins à la direction régionale de santé publique du lieu de résidence du patient. Des informations sur le cas sont alors colligées et enregistrées dans le fichier provincial des maladies à déclaration obligatoire. En 1995, un programme de surveillance par les laboratoires a été mis en œuvre par le LSPQ avec la collaboration des laboratoires de microbiologie des établissements de santé de la province. Ce programme a été progressivement amélioré et élargi. Les souches de pneumocoque isolées d’un site ou d’un liquide normalement stérile, ainsi que les prélèvements faits chez un patient suspect d’une infection invasive sont transmis au LSPQ où des analyses sont réalisées pour diagnostiquer ou confirmer la présence du Streptococcus pneumoniae (Sp), identifier le sérotype de la souche invasive et préciser son profil de résistance aux antibiotiques. Le fichier provincial des maladies à déclarations obligatoires (fichier MADO), le fichier des examens de laboratoire du LSPQ (fichier LABO), ainsi que les enquêtes réalisées par la Direction de la santé publique du Nunavik permettent de dresser un portait détaillé de l’évolution des IIP dans la région durant la période 1997-2018. Cette période a été divisée de la manière suivante : 1997-1999 (pré-éclosion), 2000-2001 (éclosion causée par le clone virulent de sérotype 1), 2002-2003 (instauration du programme VPC-7), 2004-2009 (programme VPC-7), 2010-2014 (instauration des programmes VPC-10 et VPC-13) et 2015-2018 (programme VPC-13).

Une première comparaison porte sur les taux d’incidence des IIP dans l’ensemble de la population en fonction de la région de résidence au Québec (figure 2). Elle porte sur les années 2015-2018 pour tenir compte des variations différentielles de l’incidence au cours du temps dans le Nord et le Sud du Québec. On peut remarquer des taux élevés et persistants dans la région sociosanitaire 17 qui est le Nunavik. Durant ces quatre années, le taux d’incidence moyen était de 50/100 000 personnes-années au Nunavik contre 11/100 000 dans les autres régions. Il est à noter que la comparaison des taux bruts par région sans ajustement pour l’âge sous-estime l’écart réel dans le risque de maladie. En procédant à un ajustement direct pour l’âge, le taux au Nunavik s’établit à 82/100 000 personnes-années, ce qui est 7 fois plus élevé que dans l’ensemble des autres régions du Québec. 
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Chez les enfants de moins de 5 ans, le taux d’incidence annuel des IIP a oscillé entre 196 et 258/100 000 avec un taux moyen de 221/100 000 durant la période allant de 1997 à 2001, celle qui a précédé l’instauration du programme de vaccination avec le VPC-7 (tableau 1 et figure 3). À la suite de l’instauration de ce programme, on constate une diminution de l’incidence des cas causés par les sérotypes inclus dans le VPC-7, incluant le sérotype 6A pour lequel existe une immunité croisée conférée par le polysaccharide 6B inclus dans le VPC-7. On assiste alors à une augmentation des cas causés par des sérotypes qui ne sont pas couverts par le VPC-7. À la suite de l’introduction du VPC-10 en 2009 et du VPC-13 en 2011, on constate une diminution de l’incidence, mais non une disparition des IIP causées par le sérotype 19A (inclus par le VPC-13 et couvert par le VPC-10 à la suite d’une immunité croisée conférée par le polysaccharide 19F) et le sérotype 3 (inclus dans le VPC-13). Il est à noter que la série de 10 cas observés en 2014 semble être un agrégat de nature accidentelle, car les cas ont été causés par 8 sérotypes différents et sont survenus dans plusieurs villages. Un échec vaccinal est défini comme la survenue d’une IIP de sérotype vaccinal plus de 14 jours après l’administration d’une dose de vaccin. Aucun échec vaccinal n’a été constaté avec le VPC-7 et le VPC-10. En 2015-2016, on a observé deux cas d’échec vaccinal avec le VPC-13 : un enfant de 17 mois qui avait reçu 4 doses de vaccin et qui a développé une IIP de sérotype 19A et un autre âgé de 18 mois qui a fait une IIP de sérotype 3 après avoir reçu 2 doses de vaccin (statut vaccinal incomplet pour l’âge). Au total, le taux d’incidence des IIP dans ce groupe d’âge a diminué de 55 % à la suite de l’introduction des vaccins pneumococciques conjugués, passant de 241/100 000 en 1997-2001 à 108/100 000 en 2015-2018. Cette diminution est moindre que celle de 86 % constatée chez les enfants âgés de moins de 5 ans dans l’ensemble du Québec (70/00 000 en 2001 et 10/100 000 en 2016). On peut constater que la fréquence des IIP chez les enfants du Nunavik est de 5 à 10 fois supérieure à celle observée dans l’ensemble du Québec. Le risque réel pourrait encore être supérieur compte tenu des traitements antibiotiques qui sont rapidement instaurés en cas de syndrome fébrile et des difficultés logistiques associées à l’obtention de prélèvements et de cultures bactériennes dans cette région. Les sérotypes 3 et 19A n’ont pas été éliminés chez les enfants du Nunavik, bien que la plupart des cas soient maintenant causés par des sérotypes non couverts par le VPC-10 et VPC-13. En 2015-2018, trois des 10 cas d’IIP ont été causés par des souches appartenant au sérotype 33F qui figure dans les vaccins pneumococciques conjugués 15-valent et 20-valent qui sont en cours de développement. 

Chez les personnes âgées de 5 ans et plus, on peut remarquer un pic d’incidence survenu en 2001 et causé par un clone virulent de sérotype 1 causant des pneumonies invasives sévères chez de jeunes adultes (tableau 2 et figure 4). La campagne de vaccination de masse avec le VPP-23 qui a rejoint 83,7 % des personnes âgées de plus de 5 ans au cours du printemps 2001 a contribué au contrôle de cette éclosion, mais des échecs vaccinaux sont survenus(8). Durant la période de juillet 2002 à décembre 2016 qui suivit la campagne, 21 cas de sérotype inclus dans le VPP-23 ont été identifiés chez des personnes vaccinées avec le VPP-23, incluant 6 cas de sérotype 1 survenus moins de 3 ans après l’administration du vaccin. La protection conférée par le VPP-23 contre les IIP de sérotype 1 durant la période de 3 ans ayant suivi la vaccination a été estimée à 61 % (intervalle de confiance à 95 % compris entre 56 % et 90 %)(12).

L’introduction du VPC-7 pour la vaccination des enfants en même temps que la campagne de masse avec le VPP-23 s’est traduite par une diminution des infections causées par les sérotypes inclus dans ce vaccin chez les adultes et cette tendance s’est maintenue avec le passage au VPC-10 et au VPC13. L’introduction du VPC-13 en 2011 a diminué la circulation des souches de sérotypes 3 et 19A dans la population adulte, mais des cas sporadiques surviennent encore. Sur les 15 cas de sérotype connu survenus durant les années 2015-2018, 2 cas ont été causés par des sérotypes couverts par le VPC-13 (un cas de sérotype 4 et un autre de sérotype 19A). La majorité des cas (13/15) ont été causés par des sérotypes inclus dans le VPP-23, certains chez des personnes immunisées avec ce vaccin en 2002. 

Au total, l’incidence des IIP chez les adultes n’a pas été réduite avec le programme de vaccination avec le VPP-23 et le programme de vaccination des enfants avec différents vaccins conjugués. Dans la population âgée de 5 ans et plus, le taux d’incidence des IIP était de 40/100 000 durant les années 2010-2018, ce qui est supérieur à la valeur de 17/100 000 observée en 1997-1999. L’amélioration des techniques de prélèvement et de transport des échantillons, ainsi que de la sensibilité des tests de diagnostic avec l’introduction de la PCR peut expliquer ce paradoxe. Il n’en reste pas moins que l’incidence dans cette région est supérieure à celle de 27/100 000 observée dans le même groupe d’âge dans l’ensemble du Québec.

Chez les personnes âgées de 5 ans et plus, 19 cas d’IIP ont été enregistrés durant la période 20152018. La répartition par âge est la suivante : 3 cas chez les 5-19 ans, 6 cas chez les 20-49 ans, 4 cas chez les 50-64 ans et 6 cas chez les 65 ans et plus. Le nombre élevé de cas chez les aînés n’est pas surprenant, mais l’incidence élevée entre 20 et 49 ans est une observation inhabituelle et n’est pas à mettre en relation avec un sérotype particulier. Sur les 17 cas de sérotypes connus survenus durant cette même période, un cas a été causé par une souche de sérotype 19F et un autre de sérotype 4 (inclus dans tous les VPC) et un cas par une souche de sérotype 19A (inclus dans le VPC-13). Il y avait également 12 cas appartenant à des sérotypes inclus dans le VPP-23 mais non dans le VPC-13, ainsi que 2 cas de sérotypes ne figurant dans aucun des vaccins.
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		Années

		1997 - 1999

		2000 - 2001

		2002 - 2003

		2004 – 2009

		2010 - 2014

		2015 – 2018



		Tous sérotypes 

		8

		7

		7

		13

		18

		7



		(Taux)

		(196)

		 (258)

		(257)

		(154)

		(233)

		(108)



		

		Sérotypes VPC-7 + 6A

		5

		7

		2

		2

		0

		0



		

		(Taux)

		(122)

		(258)

		(74)

		(24)

		(0)

		(0)



		

		Sérotypes 1, 5 et 7F

		0

		0

		1

		0

		0

		0



		

		(Taux)

		(0)

		(0)

		(37)

		(0)

		(0)

		(0)



		

		Sérotypes 3 et 19A

		2

		0

		2

		4

		0

		2



		

		(Taux)

		(49)

		(0)

		(74)

		(47)

		(0)

		(31)



		

		Autres sérotypes

		0

		0

		2

		7

		16

		5



		

		(Taux)

		(0)

		(0)

		(74)

		(83)

		(207)

		(77)



		

		Non déterminé

		1

		0

		0

		0

		2

		0



		

		(Taux)

		(24)

		(0)

		(0)

		(0)

		(26)

		(0)







[bookmark: _Toc34825724]Cas et taux d’incidence (par 100 000 personnes-années) des infections invasives à pneumocoque chez les personnes âgées de 5 ans et plus au Nunavik, en fonction du sérotype, en 1997-1999 (pré-éclosion), 2000-2001 (éclosion causée par clone de sérotype 1), 2002-2003 (instauration du programme VPC-7), 2004-2009 (programme VPC-7), 2010-2014 (instauration des programmes VPC-10 et VPC-13) et 2015-2018 (programme VPC-13)

		Années

		1997 - 1999

		2000 - 2001

		2002 - 2003

		2004 - 2009

		2010 - 2014

		2015 - 2018



		Tous sérotypes

		4

		17

		12

		13

		22

		19



		

		(17)

		(100)

		(68)

		(22)

		(40)

		(40)



		

		Sérotypes du VPC-13

		2

		16

		11

		5

		11

		3



		

		

		

		

		(8)

		(94)

		(62)

		(9)

		(20)

		(6)



		

		Sérotypes du VPC-7 + 6A

		2

		4

		1

		2

		2

		2



		

		

		

		

		(8)

		(23)

		(6)

		(3)

		(4)

		(4)



		

		Sérotypes 1, 3, 5, 7F et 19A

		0

		12

		10

		3

		9

		1



		

		

		

		

		(0)

		(70)

		(57)

		(5)

		(17)

		(2)



		

		Sérotype 1

		0

		12

		10

		1

		0

		0



		

		

		

		

		(0)

		(70)

		(57)

		(2)

		(0)

		(0)



		

		Sérotypes inclus dans le VPP-23 

		1

		1

		0

		2

		6

		12



		

		

		mais non dans le
VPC-13

		(4)

		(6)

		(0)

		(3)

		(11)

		(25)



		

		Autres sérotypes

		0

		0

		1

		5

		4

		2



		

		

		

		

		(0)

		(0)

		(6)

		(9)

		(7)

		(4)



		

		Non déterminé

		1

		0

		0

		1

		1

		2



		

		

		

		

		(4)

		(0)

		(0)

		(2)

		(2)

		(4)
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Fardeau des infections respiratoires et des otites et impact du programme
d’immunisation contre le pneumocoque dans la population du Nunavik



[bookmark: _Toc34825713]Infections respiratoires

[bookmark: _Toc34825714]Consultations en clinique externe

Une enquête a été réalisée auprès d’un échantillon de 825 enfants nés et résidant au Nunavik, afin d’estimer le fardeau des infections respiratoires et des otites diagnostiquées et suivies en clinique externe dans les centres de santé. Un premier échantillon aléatoire de 404 enfants nés en 1994-2005 a été constitué par tirage au sort dans chacun des villages parmi ceux qui avaient un suivi médical de la naissance jusqu’au cinquième anniversaire. Un deuxième échantillon de 421 enfants comportait tous ceux ayant cette même caractéristique de suivi, nés de 2006 à 2010 et qui résidaient dans les trois villages les plus populeux. Ce dernier choix a été dicté par des raisons budgétaires. Les dossiers médicaux ont été revus sur place et des informations sur les consultations associées à un diagnostic d’infection respiratoire basse (IRB) ou haute (IRH) ont été recueillies. Des copies des carnets de vaccination ont également été obtenues. Des statistiques descriptives ont été réalisées. L’existence d’une tendance temporelle dans les taux a été testée dans le cadre d’une régression linéaire. Des analyses multivariées ont été faites en utilisant la méthode de Cox qui permet de calculer un rapport de risque pour la survenue d’un événement en fonction de différentes caractéristiques des sujets. 

Pratiquement tous les enfants de l’échantillon, à part deux, ont consulté au moins une fois pour une infection respiratoire. Dans l’échantillon, le nombre moyen de visites pour infection respiratoire basse était de 4,9 par enfant, ce qui correspond à 2,9 épisodes distincts (définis sur la base d’un intervalle minimum de 28 jours entre 2 visites). Pour les infections respiratoires hautes, le nombre moyen de visites était de 8,4, ce qui correspond à 6,2 épisodes par enfant. Le pic d’incidence des infections respiratoires basses et hautes se situait à l’âge de 6 mois. Comme illustré dans la figure 5, il existe une légère tendance à la baisse en fonction de l’année de naissance pour les IRB (test de tendance linéaire statistiquement significatif, p = 0,004), alors qu’il n’y avait pas de tendance significative pour les IRH (figure 6). 

[bookmark: _Toc34825739]Incidence cumulée à l’âge de 5 ans (cas par enfant) des épisodes d’infection respiratoire basse dans un échantillon de 825 enfants en fonction de l’année de naissance, 1994 à 2010
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[bookmark: _Toc34825741]Incidence cumulée à l’âge de 5 ans (cas par enfant) des épisodes d’infection respiratoire haute dans un échantillon de 825 enfants en fonction de l’année de naissance, 1994-2010
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Le nombre d’épisodes d’IRB et d’IRH en fonction du statut vaccinal a été analysé chez les enfants qui résidaient dans les trois villages les plus populeux qui avaient été sélectionnés pour la deuxième phase de l’étude, afin de neutraliser toute variation de fréquence associée au village de résidence (11 des 14 villages ne participant pas à la seconde phase de l’étude). Les rares enfants non vaccinés et nés au mois de mai 1997 ou après et pour qui une immunisation avec un VPC était recommandée ont été exclus, car ils pourraient avoir été protégés indirectement par une immunité de groupe. Les données du tableau 3 montrent une différence statistiquement significative pour les IRB entre les enfants non vaccinés et ceux ayant reçu quatre doses de VPC tel que recommandé (différence = 22 %, p = 0,001), mais il n’y avait pas de différence significative pour les IRH. Une analyse multivariée par la méthode de Cox et portant sur le risque de premier épisode corrobore ces résultats. Par rapport aux enfants non vaccinés, ceux ayant reçu au moins une dose de VPC avaient un rapport de risque de 0,64 (p = 0,01) pour les IRB et de 0,78 (non significatif) pour les IRH. L’ensemble de ces résultats est plausible sachant que le pneumocoque est associé à des pneumonies, alors que les infections respiratoires hautes sont surtout causées par des virus. Il faut toutefois rester prudent dans l’interprétation de ces résultats, car les enfants non vaccinés sont nés avant ceux vaccinés durant la campagne de rattrapage et ceux vaccinés avec 4 doses appartiennent aux cohortes de naissances les plus récentes. L’hypothèse d’une diminution du risque d’IRB attribuable à un autre facteur lié au temps ne peut être exclue.




[bookmark: _Toc34825725]Nombre moyen (par enfant) d’épisodes d’infection respiratoire basse (IRB) et haute (IRH) au cinquième anniversaire en fonction du statut vaccinal, dans un échantillon d’enfants nés de 1994-2010 et résidant dans les 3 villages les plus populeux du Nunavik

		Statut vaccinal

		Nombre d’enfants

		IRB

		IRH



		Non vacciné1

		67

		3,0

		6,3



		Une à trois doses de VPC2

		32

		2,8

		6,2



		Quatre doses de VPC2

		473

		2,4

		5,9



















1	Nés avant mai 1997.

2 	N’importe quels vaccins à n’importe quel âge.
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Les taux d’hospitalisation pour pneumonie de toutes causes en diagnostic principal en fonction de l’âge en années, calculés à partir du fichier MED-ÉCHO, sont représentés dans la figure 7. La traditionnelle forme en U est bien apparente avec des taux élevés aux deux extrêmes de la vie. Chez les adultes du Nunavik, une augmentation plus rapide des taux semble se produire dès l’âge de 55 ans.

[bookmark: _Toc34825742]Taux d’hospitalisation pour pneumonie de toutes causes (diagnostic principal) dans la population du Nunavik en fonction de l’âge, 1997-2015
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Une comparaison par groupes d’âge de la fréquence des hospitalisations pour pneumonie de toutes causes (diagnostic principal) au Nunavik et dans l’ensemble du Québec est montrée dans le tableau 4. Les taux au Nunavik sont entre 5 et 10 fois plus élevés que dans l’ensemble de la province. Il faut dans cette comparaison tenir compte du fait qu’il n’existe pas d’hôpital de soins aigus dans 12 des 14 villages du Nunavik et qu’un transport par voie aérienne est nécessaire pour être hospitalisé pour tout traitement dépassant les services courants de clinique externe dans les villages démunis. Au Québec, le taux d’hospitalisation pour pneumonie à l’âge de 65 ans est de 31/10 000. C’est à cet âge qu’existe une recommandation de vaccination avec une dose de VPP-23 dans l’ensemble de la province. Un tel taux est atteint dans pratiquement tous les groupes d’âge au Nunavik, les 20-29 ans exceptés.

[bookmark: _Toc34825726]Fréquence (pour 10 000 personnes-années) des hospitalisations pour pneumonie de toutes causes (diagnostic principal) chez des personnes âgées de 5 ans et plus en fonction du groupe d’âge au Nunavik et dans l’ensemble du Québec, 1997-2015

		Âge (années)

		0-4

		5-19

		20-29

		30-39

		40-49

		50-54

		55-59

		60-64

		65 +



		Nunavik

		725

		47

		18

		31

		48

		65

		111

		245

		510



		Québec

		72

		7

		3

		5

		6

		10

		16

		24

		92



		Ratio

		10:1

		7:1

		7:1

		7:1

		7:1

		6:1

		7:1

		10:1

		6:1







L’évolution des taux par groupes d’âge est représentée dans la figure 8. Un pic en 2001 associé à l’éclosion de pneumonies sévères causées par un clone virulent de pneumocoque de sérotype 1 est décelable dans toutes les strates d’âge. Chez les personnes âgées de 65 ans et plus, le pic semble être survenu en 2002, soit une année plus tard. La campagne de masse réalisée en 2002 est suivie par une diminution de l’incidence des IIP dans les tranches d’âge visées. Par la suite, une diminution graduelle des taux est observée principalement chez les jeunes enfants. Fait intéressant, aucun pic dans les taux de fréquence n’est observé en 2009, année de la pandémie d’influenza H1N1. 
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Le fichier des décès au Québec a été consulté, afin d’extraire les enregistrements ayant un code de pneumonie (CIM10 : J100, J110, J12 à J178, J180, J181, J188 et J189) comme cause initiale chez une personne résidant au Nunavik durant les années 2008-2017. Sur un total de 783 décès, 17 ont été attribués à une pneumonie, soit 2 %. Les données du tableau 5 montrent que la majorité des décès par pneumonie est survenue dans le groupe âgé de 65 ans ou plus. Il est possible que le fardeau réel des pneumonies soit sous-estimé par cette statistique. Lorsqu’une personne souffrant de plusieurs pathologies décède, les maladies chroniques, cardiaques et néoplasiques sont priorisées dans l’attribution causale et une pneumonie ayant contribué significativement à la mort peut ne pas être mentionnée sur le certificat de décès ou rapportée comme un autre état morbide.

[bookmark: _Toc34825727]Décès associés aux pneumonies (cause initiale) chez les résidents du Nunavik en fonction de la catégorie d’âge et de l’année, 2008-2017

		Années

		Catégorie d'âge

		Total



		

		0-4 ans

		40-64 ans

		65 ans et plus

		



		2008

		0

		0

		0

		0



		2009

		0

		0

		0

		0



		2010

		0

		1

		0

		1



		2011

		0

		1

		0

		1



		2012

		0

		1

		0

		1



		2013

		0

		0

		1

		1



		2014

		1

		0

		4

		5



		2015

		0

		0

		1

		1



		2016

		0

		0

		3

		3



		2017

		1

		0

		0

		1



		Total

		2

		3

		9

		14
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Dans le cadre de l’enquête mentionnée dans la section sur les infections respiratoires, des informations sur les consultations en clinique externe avec un diagnostic d’otite moyenne (OM) ont également été extraites des dossiers médicaux. Vu l’imprécision des diagnostics rapportés dans les dossiers et le risque d’erreur de classification, l’analyse a été réalisée sans égard au type d’OM. Pour les 825 enfants nés entre 1994 et 2010, le nombre moyen de visites pour OM entre la naissance et le cinquième anniversaire était de 9,4, ce qui correspond à 5,9 épisodes distincts (définis sur la base d’un intervalle minimum de 28 jours entre 2 visites). Ce nombre est deux fois plus élevé que celui de 2,5 estimé dans une étude réalisée à partir des demandes de remboursement d’actes médicaux à la RAMQ pour l’ensemble des enfants au Québec(13).

Le pic d’incidence des épisodes d’OM se situe vers l’âge de 12 mois et il existe une variation saisonnière illustrée dans la figure 9. De façon intéressante, le patron de variation des OM est superposable à celui des IRH, mais il est différent pour les IRB. Cette observation est congruente avec le fait que toute infection respiratoire haute d’origine virale peut déclencher l’apparition d’une otite moyenne pouvant être à dominante virale ou bactérienne, alors que ce sont d’autres agents pathogènes qui sont souvent responsables des infections respiratoires basses, qu’elles soient d’origine virale ou bactérienne. 

Il existait, par ailleurs, une tendance à la baisse du nombre moyen d’épisodes d’otite moyenne en fonction de l’année de naissance tel qu’illustré dans la figure 10. Le test de tendance linéaire est statistiquement significatif (coefficient de pente = -0,147; p = 0,002). 

[bookmark: _Toc34825744]Fréquence des épisodes d’infection respiratoire haute (IRH), d’infection respiratoire basse (IRB) et d’otite moyenne (OM) en fonction du mois de l’année dans un échantillon d’enfants au Nunavik nés en 1994-2010 et observés durant les années 1996-2010
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[bookmark: _Toc34825745]Incidence cumulée à l’âge de 5 ans (cas par enfant) des épisodes d’otite moyenne dans un échantillon de 825 enfants en fonction de l’année de naissance, 1994-2010



Chez les enfants non vaccinés et appartenant à des cohortes pour lesquelles un VPC n’était pas encore recommandé (n = 67), le nombre moyen d’épisodes d’OM était de 6,6, contre 5,8 épisodes chez les enfants (n = 32) vaccinés avec une, deux ou trois doses de VPC et de 5,3 chez ceux ayant reçu quatre doses (n = 473). La différence de 20 % entre les non-vaccinés et ceux vaccinés avec 4 doses est statistiquement significative (p < 0,001). Une analyse multivariée par la méthode de Cox et portant sur le risque de premier épisode corrobore ces résultats. Par rapport aux enfants non vaccinés, ceux ayant reçu au moins une dose de VPC avaient un rapport de risque de 0,73 (p = 0,05). Comme pour les infections respiratoires, il faut être prudent pour affirmer l’existence d’un effet protecteur des VPC vu la chronologie des différentes cohortes et l’existence possible de facteurs de confusion. Un effet protecteur des VPC par rapport à la survenue d’otites moyennes a toutefois été démontré dans le cadre d’essais randomisés et les résultats d’études d’observation supportent cette hypothèse(13,14).

Le calendrier vaccinal qui est recommandé actuellement pour les enfants du Nunavik comporte 3 doses de VPC-10 suivies d’une dose de VPC-13. Dans les trois villages de l’étude pour lesquels des données sont disponibles pour chacune des cohortes de naissance, un petit nombre d’enfants ont reçu une vaccination comportant ces 2 produits (n = 71). Une analyse exploratoire a été menée pour comparer ce groupe aux 293 enfants vaccinés avec le seul VPC-7. Le nombre moyen d’épisodes d’otite était de 5,3 dans le premier groupe et de 5,8 dans le second (p = 0.22). Une analyse multivariée de Cox portant sur le premier épisode montre un rapport de risque de 0,91 (p = 0,65) pour les enfants ayant reçu du VPC-10 suivi du VPC-13 par rapport à ceux vaccinés avec le seul VPC-7. 

La performance relative des différents vaccins pneumococciques conjugués pour la prévention des otites est un sujet de controverse en l’absence d’un essai randomisé portant sur cette question. Des résultats d’études d’observation suggèrent une efficacité supérieure du VPC-10 par rapport au VPC-7 et au VPC-13. Dans une étude chez des enfants Aborigènes d’Australie, on a constaté une moindre fréquence des otites aiguës suppurées chez les enfants vaccinés avec le VPC-10 par rapport à ceux vaccinés avec le VPC-7(15). En Suède, une analyse de bases de données médico-administrative a mis en évidence une diminution de la fréquence des visites médicales pour otite, myringotomie et placement de tubes de ventilation à la suite de l’introduction des VPC, la diminution étant plus marquée dans les comtés ayant opté pour le VPC-10 que dans ceux ayant choisi le VPC-13(16). Une hypothèse est que la protéine de conjugaison utilisée dans le VPC-10 pourrait prévenir des otites causées par Haemophilus influenzae en plus de celles causées par les souches de pneumocoque appartenant aux sérotypes figurant dans le vaccin.

[bookmark: _Toc34825719]Prévalence des anomalies de l’oreille moyenne à l’âge de 5 ans

Des copies des tests audiologiques de dépistage ou de suivi vers l’âge de 5 ans ont été obtenues pour un échantillon de 3 517 enfants du Nunavik nés de 1994 à 2010. Sur la base des résultats des audiométries, des tympanométries et des otoscopies, les enfants ont été classés en 3 catégories : absence d’anomalie cliniquement significative (53 %), anomalie mineure sans anomalie sévère (29 %) et anomalie sévère à au moins une oreille (18 %)(17,18). 

En fonction du statut vaccinal, la prévalence d’une anomalie mineure ou sévère était de 51 % parmi 688 enfants non vaccinés qui appartenaient aux cohortes de naissance non admissibles au programme, contre 60 % chez les 905 enfants vaccinés après l’âge de 2 mois appartenant aux cohortes ciblées par le rattrapage et 39 % chez les 1 791 enfants ayant reçu différents types de VPC dans le cadre du programme de vaccination de routine débutant à l’âge de 2 mois. La diminution de risque associée à une vaccination débutant au jeune âge se retrouvait dans une analyse multivariée avec un ajustement pour le genre, la saison de naissance et le village de résidence (‘log-linked binomial regression models’). Par rapport aux enfants non vaccinés, le ratio des taux associés à une vaccination de routine était de 0,78 (IC95 % : 0,71 à 0,86) pour ceux ayant reçu du VPC-7, de 0,67 (IC95 % : 0,55 à 0,81) pour ceux ayant reçu du VPC-7 et du VPC-10, de 0,66 (IC95 % : 0,51 à 0,87) pour le groupe VPC-10 et de 0,58 (IC95 % : 0,46 à 0,73) pour le groupe avec un calendrier comportant du VPC-10 et du VPC-13. Très peu d’enfants (n = 17) avaient reçu seulement du VPC-13. Par contre, le risque accru de séquelle associé à une administration tardive du VPC-7 était également mis en évidence dans l’analyse multivariée (ratio des taux : 1,16 ; IC95 % : 1,06 à 1,26). La réduction de risque associé à une vaccination avec du VPC débutant à un jeune âge était présente pour les anomalies audiologiques mineures, mais non pour les sévères. 

Ces résultats sont à mettre en relation avec un effet protecteur des VPC pour le risque d’otite constaté dans des essais randomisés et des études d’observation(13,14). L’absence de réduction de risque pour les séquelles graves est, toutefois, un résultat décevant et cela devrait être étudié de manière plus approfondie. Une augmentation du risque de séquelle associée à une vaccination tardive n’est pas chose surprenante au vu du résultat d’un essai randomisé réalisé aux Pays-Bas : chez des enfants âgés entre 1 et 7 ans ayant déjà fait 1 ou 2 épisodes d’otite moyenne aiguë, l’administration d’une dose de VPC-7 suivie d’une dose de vaccin pneumococcique polysaccharidique 23-valent n’avait pas diminué le risque de nouvelles otites, bien au contraire, avec un risque relatif de 1,25 (IC95 : 0,99 à 1,57)(19). 
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Relation entre otites précoces, otites multiples et prévalence de séquelles

Les relations séquentielles qui peuvent exister entre la survenue précoce d’une otite moyenne (soit avant l’âge de 6 mois), un nombre élevé d’épisodes jusqu’au cinquième anniversaire (8 ou plus) et l’existence d’anomalies de l’oreille moyenne à l’âge de 5 ans ont été étudiées dans un échantillon de 610 enfants nés entre 1994 et 2010 et qui résidaient dans les 3 villages ayant contribué aux deux phases de l’enquête en suivant les méthodologies décrites dans les sections précédentes et de manière plus détaillée dans une autre publication(20).

Cet échantillon représente 12 % de l’ensemble des 5 166 enfants nés au Nunavik durant cette période. La proportion d’enfants non vaccinés avec un VPC était de 19 % (117/610), 65 % (397/610) ayant reçu une première dose avant l’âge de 4 mois, 7 % (42/610) entre 4 et 11 mois et 9 % (54/610) à l’âge de 12 mois ou plus tard. Un total de 4 601 visites avec un diagnostic d’OM a été répertorié dans cet échantillon, ce qui correspond à 3 023 épisodes (définis comme des visites espacées par au moins 28 jours). La grande majorité des enfants (533/610, soit 91 %) ont eu au moins un épisode et 22 % (136/610) ont eu 8 épisodes ou plus avec un maximum de 22. Le nombre moyen d’épisodes par enfant était de 5,0. Les résultats d’un test de dépistage/diagnostic audiologique vers l’âge de 5 ans étaient disponibles pour 82 % (503/610) des enfants. Dans ce sous-groupe, la prévalence d’anomalies mineures était de 30 % (151/503) et de 16 % pour les anomalies majeures (87/503).

Après cette analyse descriptive, une association entre la survenue d’un premier épisode d’OM avant l’âge de 6 mois et le nombre total d’épisodes jusqu’au cinquième anniversaire a été recherchée. Les enfants ayant eu un épisode précoce (n = 232) avaient eu en moyenne 6,8 épisodes et ceux n’ayant pas cette caractéristique (n = 378) en avaient eu seulement 3,8. Cette relation persistait en analyse multivariée contrôlant pour le genre, le village de résidence, et le statut vaccinal avec un rapport de cote ajusté de 1,71 (IC95 % : 1,50 à 1,95). 

Il existait également une association entre le nombre d’épisodes d’otite et la présence d’une anomalie audiologique à l’âge 5 ans. Chez les enfants indemnes de toute anomalie audiologique, la proportion de ceux ayant eu 8 épisodes ou plus d’OM était de 16 % (41/265) contre 32 % (76/238) chez ceux ayant une telle anomalie audiologique. Cette association se retrouvait en analyse multivariée dans un groupe de 503 enfants avec ou sans anomalie audiologique, le rapport de cote associé à des épisodes multiples d’OM (8 ou plus) étant de 1,67 (IC95 % : 0,05 à 1,84). Le rapport de cote était statistiquement significatif lorsque l’analyse portait sur les anomalies audiologiques sévères (RC : 2,16; IC95 % : 1,20 à 3,85). 

Ces résultats supportent l’hypothèse d’une cascade étiopathologique débutant avec un premier épisode d’OM à un très jeune âge qui prédispose à la survenue de multiples épisodes qui se traduisent par la survenue de séquelles audiologiques permanentes. L’objectif d’une prévention serait de retarder autant que possible la survenue de la première otite. Plusieurs stratégies sont possibles pour atteindre cet objectif, l’une étant de devancer l’administration du premier VPC avant l’âge de 2 mois. Cette mesure fait l’objet d’une évaluation chez des enfants de la population Aborigène d’Australie(21).





[bookmark: _Toc34825721]Conclusion

Le fardeau des infections invasives au Nunavik est beaucoup plus important que dans les autres régions du Québec avec des taux d’incidence cinq à dix fois plus élevés que les moyennes provinciales. Pour les hospitalisations pour pneumonie, les taux sont 7 fois supérieurs aux fréquences observées dans la population générale. Il en est de même avec les otites moyennes chez les enfants de moins de 5 ans avec des épisodes deux fois plus élevées que dans l’ensemble du Québec. De plus, la gravité des otites est beaucoup plus élevée qu’ailleurs avec des anomalies audiologiques à l’âge de 5 ans présentes chez près d’un enfant du Nunavik sur deux. Bien que des tendances à la baisse aient été constatées pour certains indicateurs, elles restent de faible amplitude. 

Le programme de vaccination des enfants avec des vaccins pneumocciques conjugués qui a débuté en 2002 a eu un impact marqué sur la distribution des sérotypes responsables des infections pneumocciques invasives dans l’ensemble de la population du Nunavik, mais les bénéfices nets en termes de réduction du fardeau des différentes issues associées aux infections pneumococciques ont été modestes. Chez les enfants âgés de moins de 5 ans, on a constaté une forte réduction de l’incidence des infections invasives causées par les sérotypes inclus dans les vaccins conjugués ainsi qu’une augmentation de l’incidence des sérotypes non vaccinaux pour une diminution nette de 55 % en termes d’incidence globale des IIP. De manière concomitante, on a observé une diminution de la fréquence des hospitalisations pour pneumonie de toutes causes dans ce même groupe d’âge. Par contre, aucune diminution significative des infections respiratoires hautes vues en clinique externe n’a été observée et cela peut être expliqué par le rôle prépondérant des virus dans leur étiologie. Au niveau des otites moyennes, on a constaté une diminution de fréquence des épisodes, se traduisant par des consultations externes, associée à la vaccination avec un VPC débutant en jeune âge. On a également constaté une diminution de fréquence des anomalies mineures de l’oreille moyenne à l’âge de 5 ans chez les enfants vaccinés avec du VPC par rapport aux non-vaccinés. Toutefois, aucune réduction des séquelles audiologiques les plus graves n’a été observée. On peut évoquer diverses hypothèses pour expliquer ce paradoxe : prépondérance de facteurs de susceptibilité génétiques, rôle de pathogènes autres que le pneumocoque, ou administration trop tardive de la première dose de VPC ne permettant pas de prévenir une cascade étiopathogénique menant d’une première otite bactérienne précoce, la survenue d’otites multiples et chroniques et l’installation de séquelles anatomiques et fonctionnelles de l’oreille moyenne. Toutes ces constatations peuvent servir de base à une discussion sur l’optimisation du programme d’immunisation contre les infections à pneumocoque dans cette région.



[bookmark: _Toc498588438][bookmark: _Toc34825722]Références

1. 	MacMillan HL, MacMillan AB, Offord DR, Dingle JL. Aboriginal health. CMAJ. 1st Dec 1996;155(11):1569‑78. 

2. 	He H, Xiao L, Torrie JE, Auger N, McHugh NG-L, Zoungrana H, et al. Disparities in infant hospitalizations in Indigenous and non-Indigenous populations in Quebec, Canada. CMAJ. 29 May 2017;189(21):E739‑46. 

3. 	Ayukawa H, Bruneau S, Proulx JF, Macarthur J, Baxter J. Otitis media and hearing loss among 12-16-year-old Inuit of Inukjuak, Quebec, Canada. Int J Circumpolar Health. 2004;63 Suppl 2:312‑4. 

4. 	Dallaire F, Dewailly E, Vézina C, Bruneau S, Ayotte P. Portrait of outpatient visits and hospitalizations for acute infections in Nunavik preschool children. Can J Public Health Rev Can Sante Publique. Oct 2006;97(5):362‑8. 

5. 	Degani N, Navarro C, Deeks SL, Lovgren M. Invasive bacterial diseases in northern Canada. Emerg Infect Dis. Jan 2008;14(1):34‑40. 

6. 	Le Meur JB, Lefebvre B, Proulx JF, Dery S, Pepin J, De Wals P. Impact of pneumococcal vaccines use on invasive pneumococcal disease in Nunavik (Quebec) from 1997 to 2010. Int J Circumpolar Health. 17 Jan 2014;73:22691. 

7. 	Proulx JF, Dery S, Jette LP, Ismael J, Libman M, De Wals P. Pneumonia epidemic caused by a virulent strain of Streptococcus pneumoniae serotype 1 in Nunavik, Quebec. Can Commun Rep. 15 August 2002;28(16):129‑31. 

8. 	Ndiaye AA, De Wals P, Proulx J-F, Ouakki M, Jetté L, Déry S. Impact of a mass immunization campaign to control an outbreak of severe respiratory infections in Nunavik, Northern Canada. Int J Circumpolar Health. Sept 2006;65(4):297‑304. 

9. 	Ministère de la Santé et des Services sociaux. Protocole d’immunisation du Québec [En ligne]. https://www.msss.gouv.qc.ca/professionnels/vaccination/protocole-d-immunisation-du-quebec-piq/. 

10. 	Cleophat JE, Le Meur JB, Proulx JF, De Wals P. Uptake of pneumococcal vaccines in the Nordic region of Nunavik, province of Quebec, Canada. Can J Public Health. 2014;105(4):e268-72. 

11. 	De Wals P, Amini R, Deceuninck G, Lefebvre B, Zhou Z. Scientific advisory on the optimal schedule for childhood immunization against pneumococcal disease in Québec. Québec : Institut national de santé publique du Québec; 2017, 55 p. 

12. 	LeMeur J-B, Lefebvre B, Proulx J-F, De Wals P. Limited impact of pneumococcal vaccines on invasive pneumococcal disease in Nunavik (Quebec). Can J Public Health Rev Can Sante Publique. 2019;110(1):36‑43. 

13. 	De Wals P, Carbon M, Sévin É, Deceuninck G, Ouakki M. Reduced physician claims for otitis media after implementation of pneumococcal conjugate vaccine program in the province of Quebec, Canada. Ped Inf J. Sept 2009;28(9):e271‑4. 

14. 	Fortanier AC, Venekamp RP, Boonacker CW, Hak E, Schilder AG, Sanders EA, et al. Pneumococcal conjugate vaccines for preventing acute otitis media in children. Cochrane Database Syst Rev. 2019;5:CD001480. 

15. 	Leach AJ, Wigger C, Hare K, Hampton V, Beissbarth J, Andrews R, et al. Reduced middle ear infection with non-typeable Haemophilus influenzae, but not Streptococcus pneumoniae, after transition to 10-valent pneumococcal non-typeable H. influenzae protein D conjugate vaccine. BMC Pediatr. 19 Oct 2015;15:162. 

16. 	Gisselsson-Solen M. Trends in Otitis Media Incidence After Conjugate Pneumococcal Vaccination: A National Observational Study. Pediatr Infect Dis J. Nov 2017;36(11):1027‑31. 

17. 	Boisvert I. Elaboration of a classification and score system for audiology screening data in Inuit children of Nunavik. Master’s thesis, Department of Speech Therapy and Audiology, University of Montreal, 2004. 

18. 	Le Meur JB, Ayukawa H, Proulx JF, De Wals P. Prevalence of middle ear abnormalities from otitis media in relation with pneumococcal vaccine use in the Inuit population of Nunavik, province of Quebec, Canada. Vaccine. 2018;36(34):5180‑6. 

19. 	Veenhoven R, Bogaert D, Uiterwaal C, Brouwer C, Kiezebrink H, Bruin J, et al. Effect of conjugate pneumococcal vaccine followed by polysaccharide pneumococcal vaccine on recurrent acute otitis media: a randomised study. Lancet. 28 juin 2003;361(9376):2189‑95. 

20. 	De Wals P, Lemeur JB, Ayukawa H, Proulx JF. Middle ear abnormalities at age 5 years in relation with early onset otitis media and number of episodes, in the Inuit population of Nunavik, Quebec, Canada. Int J Circumpolar Health. 2019;78(1):1599269. 

21. 	Leach AJ, Mulholland EK, Santosham M, Torzillo PJ, Brown NJ, McIntyre P, et al. Pneumococcal conjugate vaccines PREVenar13 and SynflorIX in sequence or alone in high-risk Indigenous infants (PREV-IX_COMBO): protocol of a randomised controlled trial. BMJ Open. 16 Jan 2015;5(1):e007247. 





0-4	1997	1998	1999	2000	2001	2002	2003	2004	2005	2006	2007	2008	2009	2010	2011	2012	2013	2014	2015	827.12369597615498	1094.674556213017	710.18651362984258	639.82746225736878	1131.221719457013	728.08320950965845	779.31536780771921	706.13409415121259	1065.808297567954	916.36363636363637	561.87766714082397	722.37960339943288	602.07612456747404	793.86257505003289	574.41253263707574	549.01960784313724	471.63798597833011	596.35907093534206	455.1201011378003	5-19	1997	1998	1999	2000	2001	2002	2003	2004	2005	2006	2007	2008	2009	2010	2011	2012	2013	2014	2015	48.216007714561243	55.987558320373253	54.861322767448947	90.247452692867526	125.9519625073228	59.204961939667292	65.063649222065067	30.37834852250759	43.115063325249253	61.170212765957451	15.71915116583704	36.363636363636282	41.429311237700666	23.407022106631981	31.25814014066162	28.33590932509016	28.683181225554101	30.983733539891482	43.224002034070701	20-49	1997	1998	1999	2000	2001	2002	2003	2004	2005	2006	2007	2008	2009	2010	2011	2012	2013	2014	2015	25.706940874035979	27.996945787732241	15.01877346683354	46.683046683046541	64.213386021239813	24.195499637067499	37.183360446200332	9.1533180778032044	20.062416406598299	43.506634761801173	16.820857863751051	24.549918166939449	14	32.704886494805613	39.961941008563272	27.855153203342621	27.4423710208562	29.001268805510239	42.1422300263389	50-64	1997	1998	1999	2000	2001	2002	2003	2004	2005	2006	2007	2008	2009	2010	2011	2012	2013	2014	2015	222.57551669316371	203.125	58.910162002945498	140.44943820224719	175.2021563342318	129.87012987013	140.30612244897961	92.592592592592453	155.55555555555549	141.45810663764971	126.05042016806721	88.582677165354184	102.0408163265306	114.73962930273611	134.79359730412801	73.952341824157656	83.969465648854964	139.70588235294119	113.1541725601132	≥65	1997	1998	1999	2000	2001	2002	2003	2004	2005	2006	2007	2008	2009	2010	2011	2012	2013	2014	2015	557.76892430278838	568.18181818181802	501.7921146953405	622.95081967213116	792.07920792079256	1000	285.71428571428572	480.76923076923072	548.38709677419342	644.17177914110482	696.969696969697	704.22535211267655	299.72752043596728	534.75935828877004	478.58942065491198	213.27014218009481	160.55045871559639	420.1680672268908	512.82051282051236	Années (avril-mars)





Taux pour 10 000 personnes-années









OM	1994	1995	1996	1997	1998	1999	2000	2001	2002	2003	2004	2005	2006	2007	2008	2009	2010	6.85	7.56	5.95	6.94	6.8	8.4499999999999993	6.63	6.6899999999999986	6.3199999999999976	6.3	7.56	6.03	4.59	5.38	4.79	5.0999999999999996	5.18	Années de naissance





Épisodes par enfant







No de publication : 2677

image1.jpeg

Institut national
de santé publique

Québec






image2.emf

0 %2 %4 %6 %8 %10 %12 %14 %Âge en années




image3.emf

010203040506070123456789101112131415161718TI/100 000RSS2015201620172018




image4.emf

02468101997199819992000200120022003200420052006200720082009201020112012201320142015201620172018AnnéesNon déterminéNonVPC-13VPC-13 add. (3,19A)VPC-10 add. (1, 5, 7F)VPC-7 + 6ASérotypesvaccinauxCampagne VPP-23 &programme VPC-7VPC-7remplacépar VPC-10VPC-10remplacépar VPC-13Cas(N)




image5.emf

0246810121416181997199819992000200120022003200420052006200720082009201020112012201320142015201620172018AnnéesNon déterminéNonVPP-23VPP-23 add.VPC-13 add.(1, 3, 5, 7F,19A)VPC-7 + 6ASérotypes vaccinauxCampagne VPP-23 &programme VPC-7VPC-7remplacépar VPC-10VPC-10remplacépar VPC-13Cas(N)




image6.emf

024681019941995199619971998199920002001200220032004200520062007200820092010Épisodes par enfantAnnées de naissance




image7.emf

012345678919941995199619971998199920002001200220032004200520062007200820092010Épisodespar enfantAnnéesde naissance




image8.emf

02004006008001000120014001600180005101520253035404550556065707580≥85Taux pour 10 000 personnes-annéesÂge (années)




image9.emf

0.000.050.100.15juill.aoûtsept.oct.nov.déc.janv.févr.marsavr.maijuinTaux (personnes-mois)Saisons (mois)IRBIRHOM





<<

  /ASCII85EncodePages false

  /AllowTransparency false

  /AutoPositionEPSFiles true

  /AutoRotatePages /None

  /Binding /Left

  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)

  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)

  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)

  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)

  /CannotEmbedFontPolicy /Error

  /CompatibilityLevel 1.4

  /CompressObjects /Tags

  /CompressPages true

  /ConvertImagesToIndexed true

  /PassThroughJPEGImages true

  /CreateJobTicket false

  /DefaultRenderingIntent /Default

  /DetectBlends true

  /DetectCurves 0.0000

  /ColorConversionStrategy /CMYK

  /DoThumbnails false

  /EmbedAllFonts true

  /EmbedOpenType false

  /ParseICCProfilesInComments true

  /EmbedJobOptions true

  /DSCReportingLevel 0

  /EmitDSCWarnings false

  /EndPage -1

  /ImageMemory 1048576

  /LockDistillerParams false

  /MaxSubsetPct 100

  /Optimize true

  /OPM 1

  /ParseDSCComments true

  /ParseDSCCommentsForDocInfo true

  /PreserveCopyPage true

  /PreserveDICMYKValues true

  /PreserveEPSInfo true

  /PreserveFlatness true

  /PreserveHalftoneInfo false

  /PreserveOPIComments true

  /PreserveOverprintSettings true

  /StartPage 1

  /SubsetFonts true

  /TransferFunctionInfo /Apply

  /UCRandBGInfo /Preserve

  /UsePrologue false

  /ColorSettingsFile ()

  /AlwaysEmbed [ true

  ]

  /NeverEmbed [ true

  ]

  /AntiAliasColorImages false

  /CropColorImages true

  /ColorImageMinResolution 300

  /ColorImageMinResolutionPolicy /OK

  /DownsampleColorImages true

  /ColorImageDownsampleType /Bicubic

  /ColorImageResolution 300

  /ColorImageDepth -1

  /ColorImageMinDownsampleDepth 1

  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000

  /EncodeColorImages true

  /ColorImageFilter /DCTEncode

  /AutoFilterColorImages true

  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG

  /ColorACSImageDict <<

    /QFactor 0.15

    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]

  >>

  /ColorImageDict <<

    /QFactor 0.15

    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]

  >>

  /JPEG2000ColorACSImageDict <<

    /TileWidth 256

    /TileHeight 256

    /Quality 30

  >>

  /JPEG2000ColorImageDict <<

    /TileWidth 256

    /TileHeight 256

    /Quality 30

  >>

  /AntiAliasGrayImages false

  /CropGrayImages true

  /GrayImageMinResolution 300

  /GrayImageMinResolutionPolicy /OK

  /DownsampleGrayImages true

  /GrayImageDownsampleType /Bicubic

  /GrayImageResolution 300

  /GrayImageDepth -1

  /GrayImageMinDownsampleDepth 2

  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000

  /EncodeGrayImages true

  /GrayImageFilter /DCTEncode

  /AutoFilterGrayImages true

  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG

  /GrayACSImageDict <<

    /QFactor 0.15

    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]

  >>

  /GrayImageDict <<

    /QFactor 0.15

    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]

  >>

  /JPEG2000GrayACSImageDict <<

    /TileWidth 256

    /TileHeight 256

    /Quality 30

  >>

  /JPEG2000GrayImageDict <<

    /TileWidth 256

    /TileHeight 256

    /Quality 30

  >>

  /AntiAliasMonoImages false

  /CropMonoImages true

  /MonoImageMinResolution 1200

  /MonoImageMinResolutionPolicy /OK

  /DownsampleMonoImages true

  /MonoImageDownsampleType /Bicubic

  /MonoImageResolution 1200

  /MonoImageDepth -1

  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000

  /EncodeMonoImages true

  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode

  /MonoImageDict <<

    /K -1

  >>

  /AllowPSXObjects false

  /CheckCompliance [

    /None

  ]

  /PDFX1aCheck false

  /PDFX3Check false

  /PDFXCompliantPDFOnly false

  /PDFXNoTrimBoxError true

  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [

    0.00000

    0.00000

    0.00000

    0.00000

  ]

  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true

  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [

    0.00000

    0.00000

    0.00000

    0.00000

  ]

  /PDFXOutputIntentProfile ()

  /PDFXOutputConditionIdentifier ()

  /PDFXOutputCondition ()

  /PDFXRegistryName ()

  /PDFXTrapped /False



  /CreateJDFFile false

  /Description <<



    /BGR <>

    /CHS <FEFF4f7f75288fd94e9b8bbe5b9a521b5efa7684002000410064006f006200650020005000440046002065876863900275284e8e9ad88d2891cf76845370524d53705237300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c676562535f00521b5efa768400200050004400460020658768633002>

    /CHT <FEFF4f7f752890194e9b8a2d7f6e5efa7acb7684002000410064006f006200650020005000440046002065874ef69069752865bc9ad854c18cea76845370524d5370523786557406300260a853ef4ee54f7f75280020004100630072006f0062006100740020548c002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee553ca66f49ad87248672c4f86958b555f5df25efa7acb76840020005000440046002065874ef63002>

    /CZE <>

    /DAN <>

    /DEU <>

    /ESP <>

    /ETI <>

    /FRA <>

    /GRE <>



    /HRV (Za stvaranje Adobe PDF dokumenata najpogodnijih za visokokvalitetni ispis prije tiskanja koristite ove postavke.  Stvoreni PDF dokumenti mogu se otvoriti Acrobat i Adobe Reader 5.0 i kasnijim verzijama.)

    /HUN <>

    /ITA <>

    /JPN <FEFF9ad854c18cea306a30d730ea30d730ec30b951fa529b7528002000410064006f0062006500200050004400460020658766f8306e4f5c6210306b4f7f75283057307e305930023053306e8a2d5b9a30674f5c62103055308c305f0020005000440046002030d530a130a430eb306f3001004100630072006f0062006100740020304a30883073002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e003000204ee5964d3067958b304f30533068304c3067304d307e305930023053306e8a2d5b9a306b306f30d530a930f330c8306e57cb30818fbc307f304c5fc59808306730593002>

    /KOR <FEFFc7740020c124c815c7440020c0acc6a9d558c5ec0020ace0d488c9c80020c2dcd5d80020c778c1c4c5d00020ac00c7a50020c801d569d55c002000410064006f0062006500200050004400460020bb38c11cb97c0020c791c131d569b2c8b2e4002e0020c774b807ac8c0020c791c131b41c00200050004400460020bb38c11cb2940020004100630072006f0062006100740020bc0f002000410064006f00620065002000520065006100640065007200200035002e00300020c774c0c1c5d0c11c0020c5f40020c2180020c788c2b5b2c8b2e4002e>

    /LTH <>

    /LVI <>

    /NLD (Gebruik deze instellingen om Adobe PDF-documenten te maken die zijn geoptimaliseerd voor prepress-afdrukken van hoge kwaliteit. De gemaakte PDF-documenten kunnen worden geopend met Acrobat en Adobe Reader 5.0 en hoger.)

    /NOR <>

    /POL <>

    /PTB <>

    /RUM <>

    /RUS <>

    /SKY <>

    /SLV <>

    /SUO <>

    /SVE <>

    /TUR <>

    /UKR <>

    /ENU (Use these settings to create Adobe PDF documents best suited for high-quality prepress printing.  Created PDF documents can be opened with Acrobat and Adobe Reader 5.0 and later.)

  >>

  /Namespace [

    (Adobe)

    (Common)

    (1.0)

  ]

  /OtherNamespaces [

    <<

      /AsReaderSpreads false

      /CropImagesToFrames true

      /ErrorControl /WarnAndContinue

      /FlattenerIgnoreSpreadOverrides false

      /IncludeGuidesGrids false

      /IncludeNonPrinting false

      /IncludeSlug false

      /Namespace [

        (Adobe)

        (InDesign)

        (4.0)

      ]

      /OmitPlacedBitmaps false

      /OmitPlacedEPS false

      /OmitPlacedPDF false

      /SimulateOverprint /Legacy

    >>

    <<

      /AddBleedMarks false

      /AddColorBars false

      /AddCropMarks false

      /AddPageInfo false

      /AddRegMarks false

      /ConvertColors /ConvertToCMYK

      /DestinationProfileName ()

      /DestinationProfileSelector /DocumentCMYK

      /Downsample16BitImages true

      /FlattenerPreset <<

        /PresetSelector /MediumResolution

      >>

      /FormElements false

      /GenerateStructure false

      /IncludeBookmarks false

      /IncludeHyperlinks false

      /IncludeInteractive false

      /IncludeLayers false

      /IncludeProfiles false

      /MultimediaHandling /UseObjectSettings

      /Namespace [

        (Adobe)

        (CreativeSuite)

        (2.0)

      ]

      /PDFXOutputIntentProfileSelector /DocumentCMYK

      /PreserveEditing true

      /UntaggedCMYKHandling /LeaveUntagged

      /UntaggedRGBHandling /UseDocumentProfile

      /UseDocumentBleed false

    >>

  ]

>> setdistillerparams

<<

  /HWResolution [2400 2400]

  /PageSize [612.000 792.000]

>> setpagedevice



