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Onderwerp: adv ies Inzet vaccin vanJanssenals booster
Publicatienummer 2021/53

Geachte minister,

Op 16 december heeft het Europees geneesmiddelenagentschap (EMA) een positief oordeel
afgegeven over toediening van een aanwillende dosis van het vaccin van Janssen.' Het EMA
geeft aan dat het Janssen-vaccin zowel kan worden ingezet als tweede dosis bij personen die
als primaire vaccinatie het Janssen-vaccin (1 dosis) hebben gehad, alsook als booster bij
personen die in de primaire vaccinatieserie een mRNA-vaccin van BioNTech/Pfizer of Moderna
hebben ontvangen. Boostervaccinatie met het Janssenvaccin mag vanaf twee maanden na
primaire vaccinatie met het Janssen-vaccin, of vanaf zes maanden na vaccinatie met de
vaccins van BioNTech/Pfizer of Moderna.?

In uw brief van 21 december waagt u de Gezondheidsraad te adviseren over de inzet van het
Janssen-vaccin als booster, binnen de reeds ingezette vaccinatiestrategie. De Subcommissie
Vaccinaties COVID-19 heeft zich over deze vraag gebogen. Een owerzicht van de
commissiesamenstelling vindt u onder aan deze brief. Het advies is getoetst door de
beraadsgroep van de Gezondheidsraad.

De commissie benadrukt dat de gegevens rond de nieuwe omikronvariant en de bescherming
van de vaccins sterk in ontwikkeling zijn. Dit advies is gebaseerd op de stand van de
wetenschap van 23 december 2021. Nieuwe gegevens in de nabije toekomst kunnen leiden tot
andere afwegingen.

Beschermingvan het Janssen-vaccin

Immunologische gegevens laten zien dat het Janssen-vaccin leidt tot stabiele niveaus van
bindende en neutraliserende antistoffen tot 8-9 maanden na vaccinatie. Na een booster met het
Janssen-vaccin is een sterke toename in deze neutraliserende en bindende antistoffen te zien.?
Wanneer gekeken wordt naar de bescherming tegen COVID-19 blijkt dat de inzet als booster
van het Janssen-vaccin na een eerdere vaccinatie met het Janssen-vaccin leidt tot een hogere
bescherming dan een enkele dosis van het Janssen-vaccin. De bescherming tegen door PCR-
vastgestelde symptomatische infectie is vanaf 14 dagen na toediening na de eerste dosis 67%
en tegen ernstige COVID-19 76%, na 28 dagen toegenomen tot 85%.2 Recente gegevens van
het RIVM laten bescherming tegen de deltavariant zien die voor het Janssenvaccin —in
tegenstelling tot de andere vaccins —wat toeneemt in de tijd, en niet lager is dan die van de
andere gebruikte vaccins.* De follow-up periode van het Janssen-vaccin van zes maanden was
wel korter dan de negen maanden van de andere vaccins.* Gegevens over bescherming tegen
infecties met de omikronvariant zijn nog beperkt. Twee studies, uit Denemarken en Nederland,
suggereren lage niveaus van neutraliserende antistoffen tegen de omikronvariant na één dosis
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van het Janssenvaccin.>® Deze lage antistofniveaus van het Janssen-vaccin tegen de
omikronvariant waren vergelijkbaar met die van de overige in Nederland gebruikte vaccins.®

In een internationale gerandomiseerde fase 3 studie naar 2 doses van het Janssenvaccin onder
31.300 personen was na 14 dagen de bescherming tegen symptomatische infecties 75% (95%
Cl: 54,6 — 87,3) en tegen ernstige COVID-19 100% (95% CI: 32,6 — 100,0).2

Janssen-vaccin ten opzichte van mRNA-vaccins als booster

In het advies van 25 november jl.” beschrijft de raad dat een homologe booster van primair het
Janssen-vaccin gewlgd door een Janssen-vaccin als booster leidt tot een toename in
neutraliserende antistoffen.® Ook na een heterologe booster (Pfizer- of Moderna-vaccin) bij
mensen die als primaire vaccinatie het Janssen-vaccin hebben gekregen wordt een verhoging
van de antistoffen gezien. Gemeten in de eerste maand na de booster waren deze toenames
sterker dan bij de combinatie van primair een Janssen-vaccin gewolgd door een Janssen-vaccin
als booster.® Nieuwe gegevens over het toedienen van het Janssen-vaccin als booster na een
primaire reeks met een mRNA-vaccin suggereren dat dit leidt tot een vergelijkbare antistoffen
en T-celrespons als bij een homologe combinatie van mRNA in primaire serie, gevolgd door
mRNA als booster.® Hierbij moet worden aangetekend dat — in tegenstelling tot bij andere
vaccins —de hoeveelheid antistoffen in de maanden na een primaire vaccinatie met het
Janssen-vaccin toeneemt. Of dit ook geldt voor een booster is niet bekend maar wel
aannemelijk. Er is ook een sterkere stijging in cellulaire immuniteit (T-cellen) na heterologe
booster met het BioNTech/Pfizervaccin na primaire vaccinatie met het Janssen-vaccin, dan
wanneer er een homologe booster met het Janssen-vaccin wordt gegeven.'' Deze gegevens
suggereren, zolang nog geen langere follow-up over het beloop van de respons na een
Janssen-booster bekend is, dat een booster met de mRNA-vaccins bij mensen die eerder het
Janssen-vaccin hebben ontvangen tot een betere toename in antistoffen en cellulaire immuniteit
leidt dan wanneer ze het Janssen-vaccin als booster ontvangen. Wel lijkt in recent
gepubliceerde gegevens het Janssen-vaccin als booster bij mensen die eerder een mRNA-
vaccin hebben ontvangen tot een vergelijkbare immuunrespons te leiden als bij toepassing van
een mRNA-vaccin als booster in deze groep.®

Omikronvariant

Eerste gegevens uit het VK laten zien dat besmetting met de omikronvariant mogelijk tot minder
ziekenhuisopnames leidt."? Gegevens over bescherming van vaccins tegen de omikronvariant
zijn nog zeer beperkt. Op basis van laboratorium studies®® en eerste praktijkgegevens is de
bescherming van de vaccins tegen infectie nog verder gedaald dan voor de deltavariant. Eerste
onderzoeksgegevens laten een afname in bescherming zien tegen symptomatische infecties
van de mRNA-vaccins en het vaccin van AstraZeneca. '™ Wel suggereren de gegevens over
deze vaccins een gelijkblijvende bescherming tegen ziekenhuisopnames.' De commissie heeft
op dit moment geen praktijkgegevens over de bescherming tegen symptomatische infecties
door de omikronvariant na één dosis van het Janssen-vaccin. De commissie acht het
aannemelijk dat deze bescherming ook laag is. Er zijn ook nog geen gegevens over de
bescherming tegen de omikronvariant na een homoloog of heteroloog gebruik van het Janssen-
vaccin als booster — en evenmin zijn dergelijke praktijkgegevens er voor de andere boosters.

Veiligheid
Bijwerkingen van het Janssen-vaccin na eerste dosis zijn hoofdpijn (39%), vermoeidheid (38%),
spierpijn (33%), en misselijkheid (14%).2 Deze bijwerkingen kwamen in ongeveer gelijke mate
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voor na een tweede dosis.® Koorts komt voor bij 9% van de gevaccineerden. De meeste
bijwerkingen zijn mild van aard. Deze bijwerkingen na toediening komen meer bij jongeren dan
ouderen voor.2 Eind april 2021 heeft het EMA trombose met trombocytopeniesyndroom (TTS) in
de productinformatie opgenomen als bijwerking van het Janssen-vaccin.™ De gegevens wezen
toen uit dat de meldingen van TTS na vaccinatie met Janssen vooral afkomstig waren van
jongere leeftijdsgroepen.™ Tot 5 december 2021 zijn in Nederland 7 gevallen van TTS na
vaccinatie met het Janssen-vaccin geregistreerd.'® De Gezondheidsraad heeft op 2 juni jl.
geadviseerd het Janssen-vaccin niet langer in te zetten."” De raad concludeerde wel dat het
vaccin van Janssen wldoende weilig en effectief was, maar dat er voor primaire vaccinatie de
wvoorkeur naar de mRNA-vaccins uitging. Die waren voldoende beschikbaar, bieden een hogere
bescherming en geenrisico op TTS. Over het risico op TTS bij een boosterdosis van het
Janssen-vaccin zijn nog geen gegevens bekend. Wel is bekend dat bij het in zekere mate
vergelijkbare AstraZeneca-vaccin deze bijwerking minder vaak voorkomt na de tweede
vaccinatie.®

Advies

De commissie concludeert dat een booster met het vaccin van Janssen leidt tot een toename in
bescherming tegen symptomatische infecties, vergeleken met een enkele dosis van het
Janssen-vaccin. Wel kan bij de toepassing van het Janssen-vaccin de zeldzame maar ernstige
bijwerking TTS optreden. Bovendien lijkt bij mensen die als primaire vaccinatie het Janssen-
vaccin hebben ontvangen de toename in neutraliserende antistoffen na een Janssen-booster
vooralsnog lager dan na een mRNA-booster. Er zijn nog geen gegevens over een mogelijk
gunstiger verloop van de antistofrespons in de maanden na de toediening, zoals dat na primaire
vaccinatie gezien wordt. Over de bescherming tegen de omikronvariant na een
boostervaccinatie met het Janssen-vaccin is op dit moment nog onwldoende bekend. Daarom
adviseert de commissie vooralsnog om conform eerder advies de mRNA-vaccins als booster in
te zetten.™

Wel is de commissie zich ervan bewust dat er andere dan medisch-wetenschappelijke redenen
kunnen zijn voor het aanbieden van het Janssen-vaccin als booster, bijvoorbeeld als transport-
of bewaarcondities daartoe noodzaken, of bij mensen die geen booster met een vaccin van het
mRNA-type willen. Een dergelijke keuze zult u moeten afwegen tegen de onzekerheid rond de
mate van bescherming, terwijl optimale bescherming in deze fase van de pandemie cruciaal is.
Tenslotte wijst de commissie erop dat de gegevens over bescherming van de beschikbare
vaccins tegen de omikronvariant nog zeer beperkt zijn, en dat het nodig kan zijn de keuze voor
de verschillende vaccins aan te passen op geleide van nieuwe informatie in de nabije toekomst.

Ik onderschrijf het advies van de commissie.

Met wriendelijke groet,

prof. dr. B.J. Kullberg,

voorzitter
Bezoekadres e. info@gr.nl
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