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Samenvatting

Samenvatting

In 2018 en 2022 adviseerde de Gezondheidsraad om vaccinatie tegen
meningokokken B vooralsnog niet op te nemen in het Rijksvaccinatie-
programma (RVP). Hoewel de ziektelast van meningokokken B voldoende
aanleiding gaf om vaccinatie te overwegen, waren er verschillende criteria
uit het beoordelingskader voor vaccinaties waar niet aan werd voldaan.
De raad heeft toen aangegeven het advies te heroverwegen als daar
aanleiding voor is. De minister van Volksgezondheid, Welzijn en Sport
(VWS) heeft de Gezondheidsraad gevraagd opnieuw te adviseren over
meningokokken B-vaccinatie. De vaste commissie Vaccinaties heeft
beoordeeld of vaccinatie tegen meningokokken B voldoet aan de criteria
voor ziektelast, werkzaamheid, effectiviteit, veiligheid en aanvaardbaar-
heid.

Zeer ernstige ziekte

Meningokokkenziekte kan hersenvliesontsteking en/of bloedvergiftiging
veroorzaken. Net als in 2018 en 2022 stelt de commissie vast dat meningo-
kokkenziekte zonder meer een zeer ernstige ziekte is die aanleiding geeft
om vaccinatie van jonge kinderen en adolescenten te overwegen.
Vaccinatie kan verschillende doelen hebben. Het doel van vaccinatie tegen
meningokokken B zou volgens de commissie zijn om ernstige ziekte en

sterfte voorkomen.
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Epidemiologie onzeker

Het aantal ziektegevallen en de sterfte door invasieve meningokokken
B-infecties is momenteel laag. In 2025 waren er onder kinderen jonger dan
5 jaar 26 ziektegevallen (incidentie 3,0 per 100.000) en 1 sterfgeval.

Onder adolescenten (15 tot en met 24 jaar) waren er 32 ziektegevallen
(incidentie 1,5 per 100.000) en 1 sterfgeval. De epidemiologie is onzeker,
waardoor niet te voorspellen is of het aantal ziektegevallen in de komende

periode oploopt, gelijk blijft of afneemt.

Werkzaamheid en effectiviteit

Er zijn sinds het advies uit 2022 geen nieuwe vaccins tegen meningo-
kokken B beschikbaar gekomen. De commissie concludeert, net als in
voorgaande jaren, dat het 4CMenB-vaccin werkzaam en effectief is in het
tegengaan van invasieve meningokokken B-infecties. Het vaccin kan
bescherming bieden tegen het merendeel van de in Nederland circu-
lerende meningokokken B-stammen. De verwachte effectiviteit bij
invoering van vaccinatie is 80%. Hierbij dient te worden vermeld dat de
onzekerheidsmarges groot zijn, vanwege het kleine aantal ziektegevallen.
Het is onbekend of bij adolescenten de bescherming van vaccinatie
gedurende de hele risicoperiode (10 jaar) aanhoudt. Omdat vaccinatie
geen effect heeft op het dragerschap van meningokokken, leidt vaccinatie

niet tot groepsbescherming.




Samenvatting

Mogelijke bijwerkingen

Wat betreft de veiligheid stelt de commissie opnieuw vast dat het 4CMenB-
vaccin bij kinderen jonger dan 2 jaar relatief vaak leidt tot (hoge) koorts,
waardoor medisch handelen nodig kan zijn (zoals huisartsconsulten of
ziekenhuisopname). Dit treedt vooral op bij gelijktijdige toediening van het
vaccin met andere vaccins. Het preventief gebruik van paracetamol

verlaagt de kans hierop.

Advies: vaccinatie vooralsnog niet invoeren

De commissie concludeert dat bij de huidige ziektelast op

\

meningokokken B niet opwegen tegen de nadelen, zowel voor jonge

populatieniveau de voordelen van vaccinatie tegen

kinderen (onder de 5 jaar) als voor adolescenten (15 tot en met 24 jaar).

In het geval van jonge kinderen zou invoering van vaccinatie betekenen
dat jaarlijks ongeveer 170.000 kinderen (een geboortecohort) 3 doses
vaccin toegediend krijgen met het risico op (hoge) koorts en medisch
handelen. De gezondheidswinst die daarmee kan worden behaald, is
beperkt, omdat het aantal ziektegevallen laag is en het onzeker is hoeveel
ziektegevallen er voorkomen kunnen worden. Alleen bij een effectiviteit
van 100% en een hoge vaccinatiegraad zouden de sterfgevallen (in de
afgelopen jaren 1a 2 per jaar) en ongeveer 7 ziektegevallen met restletsel
per jaar voorkomen kunnen worden. De effectiviteit is echter lager en

afhankelijk van de circulerende stammen.
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Bij adolescenten (2 doses vaccin) is de te behalen gezondheidswinst lager,
omdat de incidentie van invasieve meningokokken B-infecties lager is in
deze groep. Daarnaast leidt vaccinatie niet tot groepsbescherming en is
onbekend of de bescherming gedurende de hele risicoperiode (10 jaar)

aanhoudt.

De kosteneffectiviteitsratio van zowel vaccinatie van jonge kinderen als
adolescenten (ordegrootte €600.000/QALY) ligt ver boven de referentie-
waarde voor preventieve interventies. Een dergelijke hoge kosteneffecti-
viteitsratio is volgens de commissie niet passend bij een programmatisch
vaccinatieaanbod. Daarnaast zullen er bij invoering van deze vaccinatie
voor jonge kinderen 2 prikmomenten aan het RVP toegevoegd moeten

worden.

Alle argumenten overwegende adviseert de commissie om vaccinatie

tegen meningokokken B vooralsnog niet op te nemen in het RVP.

Vervolgadvisering

De epidemiologie van invasieve meningokokken B-infecties wordt
zorgvuldig gemonitord. Een toename van het aantal ziektegevallen kan
aanleiding geven om dit advies te heroverwegen. De commissie zal ook
opnhieuw adviseren als er een nieuw vaccin beschikbaar komt, of als de

dosering wordt herzien.




Hoofdstuk 1 Inleiding

1 Inleiding

11 Aanleiding en adviesvraag

Meningokokkenziekte is een zeer ernstige infectieziekte die kan leiden tot
hersenvliesontsteking en bloedvergiftiging. De ziekte wordt veroorzaakt
door de meningokok, een bacterie waarvan verschillende typen (sero-
groepen) bestaan. Via het Rijksvaccinatieprogramma (RVP) wordt
vaccinatie aangeboden tegen meningokokken A, C, W en Y. Er wordt niet
gevaccineerd tegen meningokokken B. De Gezondheidsraad heeft in 2018
en 2022 geadviseerd deze vaccinatie vooralsnog niet in het RVP op te
nemen.!? De redenen hiervoor waren de combinatie van een klein aantal
ziektegevallen, onzekerheid over de duur van bescherming door vacci-
natie, bijwerkingen van het vaccin en een zeer hoge kosteneffectiviteits-
ratio. In de adviezen van 2018 en 2022 werd aangegeven dat er
verschillende redenen zijn die aanleiding kunnen geven om vaccinatie te
heroverwegen, zoals een toename van het aantal ziektegevallen of een
nieuw vaccin. De minister van Volksgezondheid, Welzijn en Sport (VWS)
heeft de Gezondheidsraad gevraagd opnieuw te adviseren over meningo-
kokken B-vaccinatie en daarbij in te gaan op de huidige epidemiologie en

op de beschikbare vaccins.
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1.2  Werkwijze

De vaste commissie Vaccinaties heeft het advies opgesteld.

De samenstelling van de commissie is te vinden achter in dit advies.

De commissie heeft gebruikgemaakt van het beoordelingskader dat de
Gezondheidsraad hanteert bij advisering over vaccinaties. Het kader staat

op gezondheidsraad.nl.

Bij de beantwoording van de adviesvraag heeft de commissie zich
gebaseerd op een overzichtsrapport van het Rijksinstituut voor Volks-
gezondheid en Milieu (RIVM) en op de hierin beschreven weten-
schappelijke (peer reviewed) publicaties. Omdat de raad de afgelopen
jaren meerdere keren over meningokokken B-vaccinatie heeft geadvi-
seerd, heeft de commissie zich beperkt tot de literatuur die sinds het

vorige advies (uit 2022) is verschenen.

De commissie heeft de situatie voor Europees Nederland beoordeeld en
gekeken of deze voor Caribisch Nederland afwijkend is. Er zijn geen
aanwijzingen dat een invasieve meningokokken B-infectie een ander
beloop heeft en ook zijn er geen aanwijzingen dat de incidentie hiervan
veel hoger is dan in Europees Nederland. De afweging tussen voor- en
nadelen van vaccinatie is daarmee vergelijkbaar en de commissie ziet
geen reden om af te wijken van de situatie in Europees Nederland.

Dit advies is daarom ook van toepassing in Caribisch Nederland.



http://www.gezondheidsraad.nl

Hoofdstuk 1 Inleiding

1.3 Leeswijzer

Hoofdstuk 2 geeft een overzicht van de ziektelast veroorzaakt door
meningokokken B en in hoofdstuk 3 wordt de werkzaamheid, effectiviteit
en veiligheid van de vaccinatie beschreven. Zowel de ziektelast als de
werkzaambheid, effectiviteit en veiligheid zijn criteria waaraan moet worden
voldaan om een vaccinatie toe te voegen aan een programmatisch
vaccinatieprogramma als het RVP. Hoofdstuk 4 gaat in op de additionele
overwegingen en aandachtspunten uit het beoordelingskader voor
vaccinaties, zoals de kosteneffectiviteit en uitvoering. In hoofdstuk 5

formuleert de commissie haar advies.
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Hoofdstuk 2 | Ziektelast

2 Ziektelast

In het kort

Meningokokkenziekte is een zeer ernstige ziekte die hersenvlies-
ontsteking en/of bloedvergiftiging kan veroorzaken. De ziekte komt

het meest voor bij jonge kinderen en adolescenten. De infectie wordt
veroorzaakt door de meningokokbacterie waarvan verschillende sero-
groepen bestaan. Het aantal ziektegevallen en de sterfte door invasieve
meningokokken B-infecties (IMD-B: invasive meningococcal serogroup
B disease) was in afgelopen jaren laag, zowel bij jonge kinderen als
adolescenten. De epidemiologie is echter onzeker, waardoor niet te
voorspellen is of het aantal ziektegevallen in de komende periode

oploopt, gelijk blijft of afneemt.
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21  Meningokokkenziekte

Meningokokkenziekte wordt veroorzaakt door een infectie met de bacterie
Neisseria meningitidis. Mensen dragen de bacterie bij zich in de mond-
keelholte. De meningokok verspreidt zich dan ook via druppeltjes uit de
neus- en keelholte bij hoesten en niezen. Meestal leidt infectie of drager-
schap niet tot ziekte, maar wanneer de meningokok de hersenvliezen of
bloedbaan bereikt, kan dat resulteren in meningitis (hersenvliesontsteking),
sepsis (bloedvergiftiging) of een combinatie van beide. Zo’n ernstige
infectie kent een snel beloop en verloopt zonder behandeling vrijwel altijd
fataal. Een snelle en adequate behandeling is daarom essentieel, maar
zelfs dan overlijdt gemiddeld 5 tot 10% van de patiénten.? Bij herstel kan er
sprake zijn van levenslange beperkingen zoals schade aan zicht en
gehoor, leer-, concentratie- en gedragsproblemen, amputatie van

ledematen en chronische pijn.

2.2 Epidemiologie en ziektebeeld

Er zijn 6 verschillende serogroepen van meningokokken die verant-
woordelijk zijn voor vrijwel alle ziektegevallen wereldwijd: A, B, C, W, X en
Y. In Nederland zijn serogroepen B, C en W tot op heden de meest
voorkomende geweest. Tegen meningokokken C en W wordt
gevaccineerd, kinderen van 14 maanden en 14 jaar krijgen vaccinatie
aangeboden met een gecombineerd vaccin dat beschermt tegen
meningokokken A, C, W en Y. Tegen meningokokken B wordt niet

gevaccineerd.




Hoofdstuk 2 | Ziektelast

De epidemiologie van IMD-B is niet te voorspellen. De incidentie in de
bevolking lag in de jaren 90 tussen 2,5 en 3,5 per 100.000 personen
(ongeveer 500 ziektegevallen per jaar).* Vanaf 1999 nam de incidentie af
en daalde tot een niveau van ongeveer 0,5 per 100.000 (ongeveer 75
gevallen per jaar). In 2023 en 2024 was de incidentie ongeveer 0,6 per

100.000 (respectievelijk 112 en 119 ziektegevallen in de gehele bevolking).

De incidentie van IMD-B is het hoogst onder jonge kinderen (jonger dan 5
jaar) en adolescenten (15 tot en met 24 jaar).* Tijdens de jaren van de
COVID-19-pandemie was de incidentie lager dan in de jaren ervoor en
erna, zie tabel 1. In 2025 was een lichte daling te zien in het aantal
ziektegevallen bij jonge kinderen en een stabilisatie bij adolescenten ten
opzichte van 2024. Er zijn jaarlijks 1 a 2 IMD-B gerelateerde sterfgevallen in

deze beide leeftijdsgroepen gerapporteerd (tabel 1). Het is onzeker en niet

Tabel 1 Aantal ziektegevallen, incidentie en overlijdens aan IMD-B van 2015 tot en met
2025 bij kinderen jonger dan 5 jaar en adolescenten van 15 t/m 24 jaar

Ziektelast 2015 2016 2017 2018 2019 2020 2021 2022 2023 2024 2025

Aantal ziektegevallen (n)

0 t/m 4 jaar 21 26 27 33 20 13 12 14 29 34 26
15 t/m 24 jaar 18 17 23 16 20 12 10 39 40 30 32
Incidentie (per 100.000)

0 t/m 4 jaar 2,4 3,0 31 3,8 23 1,5 1,4 1,6 3,3 3.9 3,0
15 t/m 24 jaar 0,9 0,8 11 0,8 0,9 0,6 0,5 1,8 1,8 1,4 1,5
Aantal sterfgevallen (n)

0 t/m 4 jaar 1 1 1 2 2 0 0 2 2 3 1
15 t/m 24 jaar 0 0 1 0 1 1 0] 1 1 1 1
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te voorspellen hoe de epidemiologie in de komende jaren zal verlopen.

Het ziektebeeld van IMD-B in de periode 2019-2024 staat weergegeven in
tabel 2. Bij zowel jonge kinderen als adolescenten was er in de meeste

gevallen sprake van meningitis zonder sepsis.*

Tabel 2 Ziektebeeld IMD-B bij kinderen jonger dan 5 jaar en adolescenten van 15 t/m
24 jaar in de periode 2019-2024

Leeftijd IMD-B  Meningitis en Meningitis Sepsis zonder Geen sepsis of Onbekend
patiénten sepsis zonder sepsis meningitis meningitis

0 t/m 4 jaar 7% (9) 49% (60) 30% (37) 10% (12) 3% (4)

15 t/m 24 jaar 10% (15) 68% (102) 9% (14) 1% (16) 3% (4)

Een analyse van alle Nederlandse IMD-B-patiénten in de periode 2011-
2020 laat zien dat 24% van hen (30/123) een jaar na ziekenhuisopname
restverschijnselen had die in de betreffende analyse als mild werden
geclassificeerd (zoals vormen van gehoorschade, concentratieproblemen
en motorische beperkingen).> Ongeveer 2% van de patiénten (3/123)
kampte 1jaar na ziekenhuisopname met ernstige restverschijnselen

(blijvende beperkingen zoals doofheid, mentale retardatie en amputatie).
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3 Werkzaamheid,
effectiviteit en
veiligheid

In het kort

Nieuwe studies bevestigen de werkzaamheid en effectiviteit van het
4CMenB-vaccin tegen IMD-B. In Nederland is de effectiviteit naar
verwachting ongeveer 80% bij zowel jonge kinderen als adolescenten.
Vaccinatie leidt niet tot groepsbescherming. Het is onbekend of bij
adolescenten de bescherming gedurende de hele risicoperiode (10 jaar)
aanhoudt. Vaccinatie geeft een verhoogde kans op (hoge) koorts bij
jonge kinderen, profylactisch gebruik van paracetamol verlaagt deze

kans.
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31 Vaccins tegen meningokokken B

Er zijn in Nederland 2 vaccins tegen meningokokken B (MenB) beschikbaar.
Het 4CMenB-vaccin (Bexsero®) is te gebruiken vanaf 2 maanden, dan zijn
2 primaire doseringen plus een booster nodig. Vanaf 2 jaar zijn 2 primaire
doses voldoende, eventueel met booster als er een blijvend risico op
blootstelling is.® Specifieke medische risicogroepen krijgen dit vaccin
vergoed via de Zorgverzekeringswet. Het betreft mensen met een aange-
boren complementdeficiéntie, mensen met een indicatie voor gebruik van
het geneesmiddel eculizumab en mensen met een (functionele) hypo-/
asplenie.” Het MenB-fHbp-vaccin (Trumenba®) is te gebruiken vanaf 10 jaar
en bestaat uit 2 primaire doses, eventueel met booster als er een blijvend

risico op blootstelling is.®

Sinds het Gezondheidsraadadvies uit 2022 zijn er geen nieuwe vaccins
beschikbaar gekomen in Europa. Een nieuw vaccin gericht tegen meningo-
kokken A, B, C, W en Y (Penbraya) voor adolescenten is in Europa terug-
getrokken door de fabrikant en niet langer geregistreerd of beschikbaar.®
Een ander nieuw meningokokken ABCWY-vaccin (Penmenvy) is geregi-

streerd in de Verenigde Staten, maar niet in Europa.’®

3.2 Werkzaamheid
MenB-stammen

Meningokokken worden op basis van polysachariden op het kapsel

onderverdeeld in verschillende serogroepen. De polysachariden worden
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gebruikt als antigeen in de meningokokken conjugaat vaccins, zodat die
vaccins gericht werken tegen bepaalde serogroepen. De structuur van de
MenB-polysacharide lijkt echter op bepaalde humane polysachariden,
waardoor vaccins met dit polysacharide weinig immuunrespons tegen
MenB opwekken en de kans bestaat op ontwikkeling van autoantistoffen
(antistoffen die zich tegen lichaamseigen eiwitten of cellen richten). MenB-
vaccins bevatten daarom oppervlakte-eiwitten van serogroep B-meningo-
kokken die wel een immuunrespons opwekken. MenB-stammen brengen
deze eiwitten in verschillende mate tot expressie; de vaccins zijn daarom

niet in dezelfde mate werkzaam tegen alle circulerende MenB-stammen.

Aan de hand van stammen die geidentificeerd werden bij IMD-B-patiénten
in Nederland in de periode 2022-2024 (n=167) is geschat in hoeverre de
vaccins de momenteel circulerende MenB-stammen dekken." Het 4CMenB-
vaccin zou met de huidig circulerende stammen in Nederland ten minste
34% dekken van de IMD-B-gevallen bij kinderen jonger dan 5 jaar.* Dat wil
zeggen dat 34% van de ziektegevallen werd veroorzaakt door een stam
die opgenomen is in het vaccin. Onder adolescenten zou het 4CMenB-
vaccin ten minste 30% van de IMD-B-gevallen dekken en het MenB-fHbp
vaccin ten minste 60%.* Als uitgegaan wordt van een hoge mate van
kruisbescherming, omdat vaccins ook bescherming kunnen bieden tegen
andere vergelijkbare stammen, dan zouden de vaccins 90% van de

gevallen dekken.*
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Werkzaamheid

De werkzaamheid van MenB-vaccins wordt bepaald door voor de
verschillende referentiestammen in de vaccins de antistofniveaus in het
bloed van gevaccineerde mensen te meten. In de Gezondheidsraad-
adviezen over MenB-vaccinatie uit 2018 en 2022 werd reeds geconclu-
deerd dat de vaccins werkzaam zijn: vaccinatie leidt tot beschermende
antistofniveaus bij ten minste 80% van de gevaccineerden.”' Sindsdien
zijn er vrijwel geen nieuwe studies verschenen. In 1 klinische trial werd
bevestigd dat het 4CMenB-vaccin ook werkzaam is bij te vroeg geboren
kinderen (geboren voor 35 weken zwangerschap).” Uit een klinische trial
naar het MenB-fHbp-vaccin bij kinderen van 1tot en met 9 jaar kwam

onvoldoende data naar voren om tot een doseringsadvies te komen.®

Er zijn weinig gegevens over de beschermingsduur van vaccinatie. In een
eerder verschenen studie werd beschreven dat 7,5 jaar na vaccinatie nog
beschermende antistofniveaus gemeten werden bij 29% tot 84% van de

gevaccineerden/®

Op basis van verschillende studies en een meta-analyse werd in het
Gezondheidsraadadvies uit 2022 al vastgesteld dat vaccinatie drager-
schap van meningokokken B niet tegengaat.®”® Vaccinatie geeft daarom

geen groepsbescherming. Dit wordt bevestigd in een nieuw verschenen

studie onder adolescenten van 17-25 jaar bij wie herhaaldelijk is gekeken

naar vaccinatie en dragerschap.?°
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3.3 Effectiviteit

De effectiviteit van MenB-vaccinatie wordt op 2 niveaus beschreven:

- de vermindering van de ziektelast binnen een gevaccineerde populatie,
nadat het vaccin beschikbaar gesteld is buiten een gecontroleerde
onderzoeksetting;

- de vermindering van ziektelast in de gehele populatie (populatie-effect)
na invoering van een vaccinatieprogramma. Omdat vaccinatie tegen
IMD-B geen groepsbescherming geeft, wordt het populatie-effect

bepaald door de combinatie van de effectiviteit en de vaccinatiegraad.

Over de effectiviteit van het 4CMenB-vaccin is sinds het advies uit 2022
een aantal nieuwe studies en een meta-analyse verschenen.?"?* De meta-
analyse is uitgevoerd door de Duitse Standing Committee on Vaccination
(STIKO) met studies uit de periode 2019-2023.?* De nieuw verschenen
studies zijn daarin meegenomen. Bij kinderen jonger dan 6 jaar werd op
basis van 4 studies de gepoolde effectiviteit tegen IMD-B berekend op 81%
(95% betrouwbaarheidsinterval (Bl): 68-89).2232¢ Bij adolescenten werd er 1
studie meegenomen en was de effectiviteit 89% (95%-Bl: -6-99).2° Uit 2
andere studies bij een gemengd cohort van kinderen en adolescenten
jonger dan 18 jaar werd een gepoolde effectiviteit berekend van 79% (95%-
Bl: 48-92).2”2% De commissie oordeelde in voorgaande adviezen dat
vaccinatie effectief kan zijn. Deze nieuwe studies ondersteunen dit.

De precieze mate van effectiviteit is niet te geven, omdat het aantal

ziektegevallen klein is en de onzekerheidsmarges groot zijn. Daarnaast is
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effectiviteit afhankelijk van de circulerende stammen, en het aantal doses.

De commissie schat de effectiviteit in Nederland op ongeveer 80%.

Er zijn 3 nieuwe publicaties verschenen over het populatie-effect in landen
waar vaccinatie is ingevoerd, deze varieert tussen 50 tot 80%.22232° In 1 van
die studies die werd uitgevoerd in het Verenigd Koninkrijk waren er 55%
minder IMD-B-gevallen na invoering van vaccinatie, vergeleken met een
periode ervoor.?®° Het percentage kinderen dat na een infectie kampte met
restverschijnselen verschilde niet significant tussen niet-gevaccineerde en
gevaccineerde kinderen met IMD-B (15% versus 16%). Ook een samen-
gestelde uitkomstmaat van overlijden, restverschijnselen of opname op de
intensive care (PICU) verschilde niet tussen niet-gevaccineerde en gevacci-
neerde kinderen met IMD-B (61% versus 62%). Eerdere studies lieten zien
dat het populatie-effect varieert tussen ongeveer 30% en 85%.232730

Deze schattingen hebben, net als de schattingen van de effectiviteit, grote
onzekerheidsmarges vanwege kleine aantallen ziektegevallen, en hangen

daarnaast af van de vaccinatiegraad.

Van het MenB-fHbp-vaccin zijn geen effectiviteitsgegevens bekend, omdat

het nauwelijks wordt gebruikt in vaccinatieprogramma’s.

3.4 Veiligheid

Vaccins en andere geneesmiddelen worden alleen tot de markt toegelaten

als ze door registratieautoriteiten (zoals het Europese geneesmiddelen-
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agentschap EMA) voldoende veilig zijn bevonden op grond van de
resultaten uit klinische studies. Dat neemt niet weg dat vaccins bijwer-
kingen kunnen hebben. Voorbeelden zijn vermoeidheid, prikkelbaarheid,
koorts (systemische reacties) en pijn, roodheid en zwelling op de plek van
de injectie (lokale reacties). Deze reacties, die van voorbijgaande aard zijn,
worden aangeduid met de term reactogeniciteit. In zeldzame gevallen
kunnen ernstige bijwerkingen optreden. Om vast te stellen of zo’n
gebeurtenis daadwerkelijk een bijwerking van het middel is of toevalliger-
wijs optreedt, zijn experimentele studies nodig waarbij een vergelijking
wordt gemaakt met een placebo of een controlemiddel, of observationele
studies met grote aantallen deelnemers. Bij het beoordelen van de veilig-
heid van vaccins richt de commissie zich zowel op reactogeniciteit als op

zeldzame, ernstige bijwerkingen.

4CMenB-vaccin

In de adviezen uit 2018 en 2022 stelde de commissie vast dat het vaccin
relatief reactogeen is, vanwege de verhoogde kans op koorts bij zuige-
lingen en het medisch handelen dat daaruit zou kunnen volgen. Dit bestaat
bijvoorbeeld uit huisartsconsulten of ziekenhuisopname. Het EMA
evalueerde het optreden van koorts op basis van 17 onderzoeken (inclusief
10 klinische studies (RCT)) met in totaal 6.837 kinderen van 2 maanden tot
2 jaar die minimaal 1 dosis van het vaccin toegediend kregen.® In de
klinische studies trad koorts (38°C of hoger) op bij 69% tot 79% van de

kinderen die op de leeftijd van 2, 4 en 6 maanden gevaccineerd werden
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met zowel 4CMenB als andere standaardvaccins (zoals DKTP).

Ter vergelijking, bij toediening van alleen de standaardvaccins kreeg 44%
tot 59% van de kinderen koorts. Wanneer alleen 4CMenB werd toege-
diend, kwam koorts bij zuigelingen even vaak voor als bij standaard-
vaccins. De meeste koortsgevallen verdwenen vanzelf daags na vaccinatie.
Observationele studies (eerder beschreven in de adviezen uit 2018 en
2022) lieten een toename zien in ziekenhuisopnames en medisch ingrijpen
vanwege hoge koorts bij gevaccineerde zuigelingen, ondanks profylactisch
(preventief) gebruik van paracetamol.®™3 Profylactisch gebruik van para-
cetamol verlaagde de kans op koorts, het gelijktijdig toedienen van andere
vaccins verhoogde de kans op koorts.®® Een recent gepubliceerde vragen-
lijststudie onder ouders (n=4.773) laat ook zien dat koorts na vaccinatie bij
kinderen jonger dan 1jaar regelmatig gerapporteerd wordt (52%).%° In geval
van ernstige reacties werd er een verband met vaccinatie onderzocht. In
totaal waren er 18 ernstige gevallen van koorts die beschouwd werden als
gerelateerd aan de vaccinatie. In 16 gevallen was er sprake van koorts
boven de 39°C. Een kind werd opgenomen in het ziekenhuis vanwege
aanhoudend hoge koorts. Profylactisch gebruik van paracetamol had een
statistisch significant beschermend effect op koorts binnen 24 uur na
vaccinatie (odds ratio: 0,75; 95%-Bl. 0,66-0,86).

Bij adolescenten treedt koorts na vaccinatie minder vaak op, bij hen zijn de

meest voorkomende lokale en systemische bijwerkingen pijn op de

injectieplaats, malaise en hoofdpijn.® Ook bij jonge kinderen is er sprake
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van pijn op de injectieplaats en daarnaast prikkelbaarheid.® Een recente
actieve post surveillance studie op basis van circa 440.000 vaccinaties bij
jonge kinderen en adolescenten laat ook zien dat een reactie op de

injectieplaats en koorts vaak gemelde reacties waren.*°

MenB-fHbp-vaccin

Sinds het vorige advies is er een retrospectieve observationele studie
verschenen over meldingen na vaccinatie in de periode 2018-2022 bij
kinderen van 11 en 12 jaar.*' In totaal werden 43.061 doses MenB-fHbp-
vaccin toegediend waarna 42 meldingen volgden. Hiervan werden er 11
beoordeeld als ernstig en gerelateerd aan de vaccinatie, waaronder hoge

koorts, flauwvallen, overgeven en stuiptrekkingen.
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4 Additionele
overwegingen en
aandachtspunten

In het kort

De kosteneffectiviteitsratio van vaccinatie van jonge kinderen en van
adolescenten is in de huidige situatie zeer ongunstig, net als in 2018 en
2022. Dat komt vooral doordat het aantal ziektegevallen laag is, de
vaccinprijs hoog is, en vaccinatie geen groepsbescherming geeft.

Als MenB-vaccinatie voor jonge kinderen toegevoegd wordt aan het
RVP zal de eerste dosis gecombineerd moeten worden met andere
vaccinaties en zal er voor de tweede dosis en de boosterdosis een

prikmoment toegevoegd moeten worden.
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41  Kosteneffectiviteit

Er zijn verschillende kosteneffectiviteitsanalyses (KEA) naar MenB-
vaccinatie uitgevoerd. Uit een analyse voor de Nederlandse situatie
waaraan gerefereerd wordt in de adviezen uit 2018 en 2022, kwam naar
voren dat de incrementele kosteneffectiviteitsratio (ICER, zie kader) van
vaccinatie van jonge kinderen zeer hoog was, namelijk in de ordegrootte
van €300.000 per gewonnen levensjaar in goede gezondheid (QALY;
quality adjusted life year).*> Naar verwachting zou ook de ICER van
adolescentenvaccinatie vergelijkbaar hoog uitvallen. Dat had vooral te
maken met de lage incidentie. Een hoge vaccinprijs en het uitblijven van
groepsbescherming dragen ook bij aan een hoge ICER. Enkele buiten-
landse KEA's lieten zien dat de ICER lager uitvalt wanneer er wordt
gerekend met een combinatie van een (veel) hogere incidentie, een (veel)
lagere vaccinprijs, een langere beschermingsduur, en wanneer aan-
vullende nadelige effecten worden meegenomen, bijvoorbeeld een

vermindering van kwaliteit van leven van familie en naasten.*44

Voor de Nederlandse situatie is recent een nieuwe KEA uitgevoerd waarin
gerekend wordt met de incidentie in de periode 2022-2024.% De ICER van
vaccinatie van jonge kinderen werd berekend op ongeveer €600.000/
QALY en voor adolescenten op ruim €700.000/QALY.

Als referentiewaarde voor kosteneffectieve preventieve interventies wordt

€50.000/QALY gehanteerd (zie kader). Dat de ICER zeer hoog is en
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ongunstiger uitvalt dan in eerdere berekeningen, heeft voornamelijk te
maken met de incidentie. De huidige, lage incidentie leidt tot een hoge
ICER. Wanneer de incidentie 5 tot 10 keer hoger zou zijn, komt de ICER in
de buurt van de referentiewaarde. Ook een verlaging van de vaccinprijs
zou leiden tot een lagere ICER, hoewel ook bij een 10 keer zo lage
vaccinprijs per dosis en de huidige incidentie, de ICER rond €200.000/

QALY uitkomt en niet als kosteneffectief kan worden beschouwd.

Referentiewaarde kosteneffectiviteitsratio

De incremental cost-effectiveness ratio (ICER), of incrementele kosteneffectiviteits-
ratio, geeft het verschil weer tussen de kosten van 2 mogelijke vaccinaties (of
tussen een vaccinatie en niets doen) gedeeld door het verschil in gezondheids-

winst.

Er is geen formele grens voor wat een vaccinatie mag kosten. In 2023 is geadvi-
seerd om de gezondheidswinst van preventie met hetzelfde geldbedrag te waar-
deren als de gezondheidswinst van medische zorg. Dit bedrag moet nog worden
vastgesteld. Voorlopig wordt geadviseerd om €50.000 per QALY (quality adjusted
life year) als referentiewaarde aan te houden.**#¢ Kost een interventie meer dan de
afgesproken referentiewaarde, dan wordt de kosteneffectiviteit als ongunstig
beschouwd. Dat hoeft op zichzelf geen reden te zijn om niet te vaccineren: of een
ongunstige kosteneffectiviteit als acceptabel beschouwd wordt, is afhankelijk van
bijvoorbeeld de ernst en de maatschappelijke impact van de ziekte, de effectiviteit

en veiligheid van beschikbare vaccins.
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4.2 Uitvoering, deelname en draagvilak

Het 4CmenB-vaccin is geregistreerd voor kinderen vanaf 2 maanden met
een 2+1-doseringsschema. Tussen de 2 primaire doses zit een interval van
2 maanden, de boosterdosis dient op een leeftijd tussen 12 en 15 maanden
gegeven te worden. Als MenB-vaccinatie toegevoegd wordt aan het RVP
zal hiervoor ruimte gevonden moeten worden. Deze vaccinatie start bij
voorkeur op de leeftijd van 2 maanden (om zoveel mogelijk ziektegevallen
te voorkomen), maar rond deze leeftijd worden ook verschillende andere
vaccinaties toegediend. Vaccinatie tegen IMD-B zou gegeven kunnen
worden op de leeftijd van 2, 4, en 13 maanden. Dit betekent dat op 2
maanden de vaccinatie tegen IMD-B gecombineerd wordt met vaccinatie
tegen het rotavirus (deze vaccinatie wordt oraal toegediend op leeftijd 6-9
weken). Op leeftijd 4 en 13 maanden zal een prikmoment aan het RVP
moeten worden toegevoegd. Een andere mogelijkheid is de boosterdosis
toe te dienen op de leeftijd van 14 maanden. Deze vaccinatie wordt dan
gecombineerd met 2 andere vaccinaties (BMR en meningokokken ACWY).
Dit is mogelijk, maar in Nederland is het gebruikelijk om binnen het RVP
niet meer dan 2 vaccinaties tegelijk toe te dienen. Bovendien verhoogt het
gelijktijdig toedienen van MenB-vaccins met andere vaccins de kans op

(hoge) koorts.

Voor een deel van de kinderen zal bij invoering van MenB-vaccinatie het
vaccinatiemoment op de leeftijd van 2 maanden uit meer dan 2 vaccinaties

bestaan. Naast MenB en rotavirus zullen kinderen van wie de moeder
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tijdens de zwangerschap geen kinkhoestvaccinatie heeft gehad, ook
gevaccineerd worden tegen kinkhoest (DKTP-Hib-HepB-vaccinatie).
Daarnaast zou bij een klein aantal kinderen de 1° dosis MenB-vaccinatie
kunnen samenvallen met de immunisatie tegen RSV. Dit is het geval voor

kinderen die vlak voor het RSV-seizoen geboren worden.

Draagvlak voor invoering van MenB-vaccinatie lijkt voldoende te bestaan.
Uit een vragenlijstonderzoek naar mogelijke uitbreidingen van het RVP
(zoals immunisatie tegen RSV) uitgevoerd in 2023 kwam naar voren dat
ouders (n=1.002, respons 10%) het meest positief waren (70%) over MenB-
vaccinatie.*” De meerderheid van de ouders die de vragenlijst invulden
lieten hun kind volgens het RVP vaccineren, waren van plan hun kind ook
in de toekomst volgens het RVP te laten vaccineren en hadden vertrouwen

in de RVP-vaccinaties.

4.3

Er zijn verschillende landen met een MenB-vaccinatieprogramma voor

MenB-vaccinatie in Europa

jonge kinderen, maar ook landen die daar niet toe zijn overgegaan.*®
Landen met een vaccinatieprogramma voor jonge kinderen zijn onder
andere het Verenigd Koninkrijk, Frankrijk, Duitsland en Itali€. Redenen om
over te gaan op een programmatisch vaccinatieprogramma zijn de ernst
van de ziekte of een hoge incidentie.*® Deze was bijvoorbeeld in het
Verenigd Koninkrijk ten tijde van de invoering viermaal zo hoog als de

incidentie in Nederland.>® Landen zonder een vaccinatieprogramma zijn
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onder andere Zweden, Noorwegen, Denemarken en Belgié. Redenen voor
deze landen om af te zien van een vaccinatieprogramma zijn een lage
incidentie, reactogeniciteit van het vaccin en een hoge kosteneffectiviteits-

ratio.”

4.4 Vaccinatie op eigen verzoek

Individuen kunnen op eigen verzoek kiezen voor vaccinatie tegen IMD-B.
Het is van belang dat deze vaccinatie maximaal bekend en daarnaast
beschikbaar is, zodat mensen een geinformeerde keuze hierover kunnen
maken. Mogelijk leidt dit tot zorgongelijkheid, omdat mensen zelf betalen
voor vaccinatie buiten het RVP om. Mensen uit specifieke medische
risicogroepen met een verhoogd risico op meningokokkenziekte komen

reeds in aanmerking voor MenB-vaccinatie via de Zorgverzekeringswet.
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5 Advies

Alle argumenten overwegende adviseert de commissie, net als in voor-
gaande jaren, om vaccinatie tegen meningokokken B vooralsnog niet op te
nemen in het RVP. Momenteel wegen volgens de commissie zowel voor
jonge kinderen als voor adolescenten, de voordelen van vaccinatie op

populatieniveau niet op tegen de nadelen.

51  Criteria beoordelingskader

Jonge kinderen

Net als in 2018 en 2022 stelt de commissie vast dat er in geval van
meningokokkenziekte zonder meer sprake is van een zeer ernstige ziekte
die aanleiding geeft om vaccinatie te overwegen. Daarom zou het doel van
vaccinatie volgens de commissie zijn om ernstige ziekte en sterfte

voorkomen.

Het aantal ziektegevallen en de sterfte door IMD-B is momenteel laag.

In 2025 waren er 26 ziektegevallen (incidentie 3,0 per 100.000) en 1
sterfgeval bij kinderen jonger dan 5 jaar. De epidemiologie van IMD-B is
onzeker, waardoor niet te voorspellen is of het aantal ziektegevallen in de

komende periode oploopt, gelijk blijft of afneemt.
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De commissie concludeert, net als in voorgaande jaren, dat het 4CMenB-
vaccin werkzaam en effectief is in het tegengaan van IMD-B. Het vaccin
kan in Nederland bescherming bieden tegen 80-90% van de circulerende
stammen (uitgaande van kruisbescherming) en de commissie schat de
effectiviteit op ongeveer 80%. Hierbij dient te worden vermeld dat de
onzekerheidsmarges groot zijn, vanwege het kleine aantal ziektegevallen.
Wat betreft de veiligheid stelt de commissie opnieuw vast dat het 4CMenB-
vaccin relatief reactogeen is, waardoor er een verhoogde kans is op (hoge)
koorts en waardoor medisch handelen (zoals huisartsconsult of zieken-
huisopname) nodig kan zijn. Dit geldt vooral wanneer het vaccin gelijktijdig
wordt toegediend met andere vaccins. Het profylactisch gebruik van

paracetamol verlaagt de kans hierop.

De commissie stelt vast dat de gezondheidswinst die met een vaccinatie-
programma tegen IMD-B behaald kan worden momenteel beperkt is.

Dit komt omdat het aantal ziektegevallen laag is. Daarnaast is onzeker
hoeveel ziektegevallen er voorkomen kunnen worden. Invoering van
vaccinatie zou betekenen dat jaarlijks ongeveer 170.000 kinderen (een
geboortecohort) 3 doses vaccin toegediend krijgen. Alleen als het vaccin
100% effectief is en de vaccinatiegraad zeer hoog, zou met vaccinatie de
huidige 1 a 2 sterfgevallen per jaar en ongeveer 7 ziektegevallen met

restletsel per jaar voorkomen kunnen worden. De effectiviteit is echter

lager en afhankelijk van de circulerende stammen. Daarbij komt dat deze

vaccinatie gepaard gaat met een verhoogde kans op (hoge) koorts
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waardoor medisch handelen nodig kan zijn. De combinatie van de
beperkte gezondheidswinst en de nadelen van 3 doses relatief reactogeen
vaccin leidt er volgens de commissie toe dat op populatieniveau bij jonge
kinderen de voordelen van vaccinatie momenteel onvoldoende opwegen

tegen de nadelen.

Adolescenten

Ook voor adolescenten stelt de commissie opnieuw vast dat IMD-B een
zeer ernstige ziekte is. In deze groep is de incidentie lager dan bij jonge
kinderen. In 2025 waren er 32 ziektegevallen in de leeftijdsgroep 15 tot en

met 24 jaar (incidentie 1,5 per 100.000) en 1 sterfgeval.

Hoewel vaccinatie werkzaam en effectief is in het voorkomen van IMD-B, is
onbekend of de bescherming gedurende de hele risicoperiode (10 jaar)
aanhoudt, en vaccinatie leidt niet tot groepsbescherming. Bij de huidige
ziektelast concludeert de commissie daarom dat op populatieniveau bij
adolescenten de voordelen van vaccinatie momenteel onvoldoende

opwegen tegen de nadelen.

5.2 Additionele overwegingen

De commissie heeft in haar advisering ook gekeken naar de kosten-
effectiviteit en uitvoering van vaccinatie tegen IMD-B. De kosten-
effectiviteitsratio van zowel vaccinatie van jonge kinderen als adolescenten

(ordegrootte €600.000/QALY) ligt ver boven de referentiewaarde voor

Gezondheidsraad | Nr. 2026/07

Vaccinatie tegen meningokokken B: update (2026) | pagina 18 van 24

preventieve interventies. Dit komt met name door het lage aantal ziekte-
gevallen en de hoge vaccinprijs. Een dergelijke hoge kosteneffectiviteits-
ratio is volgens de commissie niet passend bij een programmatisch

vaccinatieaanbod.

Wanneer vaccinatie tegen IMD-B toegevoegd wordt aan het RVP voor
jonge kinderen, dan zal de 1° dosis gecombineerd moeten worden met
andere vaccinaties uit het RVP en zal er voor de 2¢ dosis en de booster-
dosis een prikmoment toegevoegd moeten worden. Het gelijktijdig
toedienen van MenB-vaccins met andere vaccins verhoogt de kans op

(hoge) koorts; profylactisch gebruik van paracetamol verlaagt deze kans.

5.3 Vervolgadvisering

De epidemiologie van invasieve meningokokken B-infecties wordt zorg-
vuldig gemonitord. Een toename van het aantal ziektegevallen kan
aanleiding geven om dit advies te heroverwegen. De commissie zal ook
opnhieuw adviseren als er een nieuw vaccin beschikbaar komt, of als de

dosering wordt herzien.
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