HPV-vaccinatie Factsheet

Versiebeheer zie onderaan de pagina | Zie Totstandkoming LCI-vaccinatie-factsheets

HPV-vaccin is een vaccin tegen humaanpapillomavirusinfecties die kunnen leiden tot:

e HPV-geassocieerde kankers (kanker aan de mond- en keelholte, penis, anus, vagina,
schaamlippen en baarmoederhals),
e HPV-anogenitale wratten.

Voor informatie over deze ziekten zie LClI-richtlijin HPV-cervixkanker en LCI-richtlijn anogenitale
wratten. Deze factsheet geeft informatie over de geregistreerde vaccins, de toepassingen,
eigenschappen, contra-indicaties en vaccinatieschema’s en werkingsduur.

Indicaties HPV-vaccinatie

Hieronder worden indicaties genoemd die volgen uit een programmatisch aanbod en/of overige
indicaties volgend uit bestaande kwaliteitsstandaarden.

Programmatisch aanbod:

Opmerking

Rijksvaccinatieprogramma Alle kinderen ontvangen de uitnodiging voor de HPV-

9-18 jaar vaccinatie in het jaar dat ze 10 worden. In 2022 en 2023
krijgen daarnaast ook alle 12-18-jarigen (geboortejaren 2004
tot en met 2011) die nog niet tegen HPV zijn gevaccineerd

een Qitﬁ%qiﬂﬂ\)!%&&ﬁ a\llt?eccinatie.

Rijksvaccinatieprogramma Voor volwassenen tot en met 26 jaar (geboortejaren 1996-
18-27 jaar 2003) wordt in 2023 een aanvullende campagne uitgevoerd.
Diegenen die nog niet (volledig) gevaccineerd zijn, worden

uitge.n(ggiﬁd ol %bﬁ\i—é{gccinaﬂe alsnog te halen.

Overige indicaties:

Opmerking
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Medische indicaties: Mensen met het syndroom van Fanconi hebben een
verhoogd risico op HPV-gerelateerde maligniteiten. Liefst
z.s.m. na stellen diagnose vaccinatie starten.
Mensen met hiv of onderdrukte immuniteit hebben een
verhoogd risico op HPV-gerelateerde maligniteiten. De
werkzaamheid van het vaccin kan negatief beinvioed worden

door d6 EYR0s RRrR RIS tion 2022
e LCI: Handleiding 2019

Er zijn aanwijzingen dat mensen met CIN2-3 een lager
recidief risico hebben na vaccinatie tegen HPV (Kechachias
2022). Vaccinatie kan overwogen worden na goede
voorlichting door de behandelend gynaecoloog. Het vaccin
heeft geen therapeutisch effect op al aanwezige (pre)maligne

AWIKIRGRA.: richtijn 2021

Mensen met IBD (inflammatory bowel disease) hebben zowel
door de ziekte zelf als door de evt. behandeling een
verhoogd risico op een door HPV veroorzaakte maligniteit (
Kirchgesner 2022; Sheena Croshy 2021; Jones 2021).

Mensen met AIIRD (autoimmune inflammatory rheumatic
disease waaronder o.a. SLE) hebben zowel door de ziekte
zelf als door de evt. behandeling een verhoogd risico op een
door HPV veroorzaakte maligniteit.

Eular update 2021

Beroepsgebonden n.v.t.

indicaties:

Gedragsgebonden Mannen die seks hebben met mannen (MSM) lopen
indicaties: een groter risico op orale en genitale maligniteiten

door HPV-infecties; zij profiteren minder van
groepsimmuniteit ontstaan door de vaccinatie van
vrouwen sinds de start van de vaccinatiecampagne
tegen HPV.

Postexpositieprofylaxe n.v.t.
en/of uitbraken

Op eigen verzoek

Als een persoon buiten de genoemde indicaties valt en — na overleg met huisarts of
vaccinatiebureau - toch het vaccin wil krijgen, dan kan dat op eigen kosten via de huisarts, GGD
of ander vaccinatiebureau.

Mensen die ook beschermd willen worden tegen genitale wratten kunnen op eigen verzoek en
kosten gevaccineerd worden met Gardasil of Gardasil 9. Het vaccin Cervarix, dat in het
Rijksvaccinatieprogramma wordt gebruikt, is niet geregistreerd voor de bescherming tegen
genitale wratten.
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Geregistreerde vaccins

M‘?.rk”?‘am Samenstelling*| Leeftijd Bijzonderheden
bijsluiter

Cervarix® HPV-16 20 mcg
HPV-18 20 mcg
Bijsluiter en
SmPC-tekst 1 dosis is 0,5 ml
Gardasil® HPV-6 20 mcg
HPV-11 40 mcg
Bijsluiter en HPV-16 40 mcg
SmPC-tekst HPV-18 20 mcg
1 dosis is 0,5 ml
Gardasil 9® HPV-6 30 mcg
HPV-11 40 mcg
Bijsluiter en HPV-16 60 mcg
SmPC-tekst HPV-18 40 mcg

HPV-31 20 mcg
HPV-33 20 mcg
HPV-45 20 mcg
HPV-52 20 mcg
HPV-58 20 mcg

1 dosis is 0,5 ml

Vanaf 9
jaar

Beschermt tegen HPV-16, -18 en de

daardqor YRLAgHE R S es:

o genitaal: cervicaal, vulvair,
vaginaal
o anaal
¢ Maligne laesies:
o genitaal: cervicaal, vulvair,
vaginaal
o anaal

Beschermt tegen HPV-6, -11, -16, -18 en

de dgaronfYERIRRRK:

e Premaligne laesies:
o genitaal: cervicaal, vulvair,
vaginaal
o anaal
o Maligne laesies:
o genitaal: cervicaal, vulvair,
vaginaal
o anaal

Beschermt tegen HPV-6, -11, -16, -18, -
31, -33, -45, -52, -58 en de daardoor

VGFOQF@&%ﬂSie wratten

e Larynxpapillomen
e Premaligne laesies:
o genitaal: cervicaal, vulvair en
vaginaal
o anaal
o Maligne laesies:
o genitaal: cervicaal, vulvair,
vaginaal
o anaal

Vanaf 9
jaar

Vanaf 9
jaar

*Voor een volledig overzicht van bestanddelen zie SmPC-tekst.

PM: geen van de drie bovengenoemde vaccins is in Europa geregistreerd voor de bescherming
tegen peniskanker en kanker van de mond-/keelholte, mede omdat ook andere factoren daar een
belangrijke rol in spelen. Zie ook het rapport van de Gezondheidsraad (Gezondheidsraadadvies

2019).

Houd er rekening mee dat wanneer een vaccin geregistreerd is, dit niet automatisch betekent dat
het ook verkrijgbaar is in Nederland. Tevens betekent het vermelden van een medische indicatie
voor een vaccinatie niet automatisch dat deze voor vergoeding in aanmerking komt.

Meer informatie over de kosten van de verschillende vaccins is te vinden op

www.medicijnkosten.nl.
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Eigenschappen vaccins

Cervarix, Gardasil en Gardasil 9 zijn alle drie recombinante vaccins, bestaande uit virus-like
particles (VLPs) die zijn gebaseerd op het L1-eiwit van HPV. Na vaccinatie maakt het lichaam
tegen deze VLPs antistoffen aan die HPV effectief neutraliseren. Het vaccin bevat geen delen of
erfelijk materiaal van het virus zelf, er is dus geen risico op ziekte (of maligniteiten) veroorzaakt
door het vaccin.

Doseringsschema

Eind augustus 2022 is er een advies verschenen van de Gezondheidsraad (Gezondheidsraad
2022) en de WHO (WHO 2022), waarbij een 2-dosesschema met een interval van minimaal 6
maanden voor alle gezonde personen vanaf 9 jaar geadviseerd wordt, ongeacht de leeftijd en het
type vaccin. Het ministerie van VWS heeft dit advies overgenomen (Kamerbrief 2022). Door de
WHO en het Joint Committee on Vaccination and Immunisation (JCVI), het adviesorgaan voor
vaccinaties in het Verenigd Koninkrijk, is ook gekeken naar een 1-dosisschema. De JCVI en de
Gezondheidsraad geven aan dat er tot nu toe te weinig data zijn om dit te ondersteunen (WHO
2022; JCVI 2022; Gezondheidsraad 2022).

Immunogecompromitteerde personen en personen met hiv (ook met een normaal CD4-getal)
houden een 3-dosesschema (0, 1-2 en 6 maanden) in lijn met het advies van de WHO en de
JCVI. De immuunrespons op de HPV-vaccinatie bij personen met of zonder hiv valt doorgaans
uit in het nadeel van de personen met hiv, ook onder antiretrovirale therapie (Lacey 2019). Er is
momenteel nog onvoldoende bekend qua immunogeniciteit en effectiviteit bij personen met hiv
om een ander doseringsschema dan een 3-dosesschema voor de HPV vaccinatie te
rechtvaardigen.

De onderstaande vaccins hebben volgens de bijsluiter een registratie voor een 3?dosesschema.
Het off-label gebruik volgens een 2?dosesschema is echter voldoende onderbouwd in de
literatuur en in het advies van de Gezondheidsraad. Ook in het Rijksvaccinatieprogramma wordt
bij de HPV-vaccinatie vanaf 2023 gevaccineerd volgens een 2?dosesschema.

Doelgroep

Rijksvaccinatieprogramma 9- 0,5 ml Cervarix® 0,>6 Serie bij voorkeur
27 jaar mnd voltooien binnen
1 jaar
Mensen met gestoorde 0,5 ml Cervarix®, 0,1-2,6 Serie bij voorkeur
immuniteit vanaf 9 jaar Gardasil® of mnd voltooien binnen
Gardasil 9® 1 jaar
Mensen met hiv vanaf 9 jaar 0,5 ml Cervarix®, 0,1-2,6  Serie bij voorkeur
Gardasil® of mnd voltooien binnen
Gardasil 9® 1 jaar
Op eigen verzoek vanaf 9 jaar 0,5 ml Cervarix®, 0, >6 Serie bij voorkeur
Gardasil® of mnd voltooien binnen
Gardasil 9® 1 jaar

¢ Bij een al eerder opgestart 3 dosesschema dit afmaken volgens het 0,1,6 maanden
schema.

¢ Als de eerste vaccinatie lang geleden is, hoeft het schema niet opnieuw te worden
opgestart.
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¢ Het is aan te raden alle vaccinaties met hetzelfde vaccin te geven.

Contra-indicaties

Absolute contra-indicaties:

¢ (Ernstige) overgevoeligheid voor de werkzame stof(fen) of voor (een van) de hulpstoffen
¢ (Ernstige) overgevoeligheid na eerdere toediening van HPV-vaccins

Relatieve contra-indicaties:

e Acute, ernstige, met koorts gepaard gaande ziekte (dan vaccinatie uitstellen).

¢ Ernstig verhoogde bloedingsneiging, zowel aangeboren als verworven. Zie voor verdere
informatie: Contra-indicaties | Rijksvaccinatieprogramma.nl.

e Zwangerschap. Vaccineer bij voorkeur buiten de zwangerschap. Als het vaccin toch
toegediend wordt tijdens de zwangerschap dan is de verwachting dat dit geen risico’s
oplevert voor moeder of kind (Garland 2009).

e Lactatie. Vaccineer bij voorkeur buiten de lactatieperiode. Mocht het vaccin toch
toegediend worden tijdens de lactatie dan is de verwachting dat dit zonder risico’s voor het
kind is.

Interferenties

Indien gelijktijdige toediening met andere vaccins nodig wordt geacht, moeten de vaccins op
verschillende injectieplaatsen worden toegediend. Het is onwaarschijnlijk dat gelijktijdige
toediening met andere vaccins zal resulteren in een vermindering van de immuunrespons.

Veiligheid en bijwerkingen

Zoals bij alle vaccinaties kunnen er milde bijwerkingen worden verwacht zoals:

¢ slaperigheid,
¢ hoofdpijn,
¢ plaatselijke reacties zoals roodheid, zwelling en pijn op de injectieplaats.

Voor verschillende ernstige bijwerkingen die gerapporteerd zijn na de HPV-vaccinatie is nader
onderzoek verricht. Uit dit onderzoek blijkt geen verband tussen vaccinatie tegen HPV en
verschillende aandoeningen of syndromen of het optreden van auto-immuunziekten. Er zijn geen
aanwijzingen voor ernstige negatieve gevolgen van HPV-vaccinatie, ook niet op lange termijn (
Arnheim 2013; Macki 2016; Gezondheidsraad 2019; Rosillon 2020).

Onderzoek wijst uit dat er geen verband is tussen het chronische vermoeidheidssyndroom (CVS)
en de HPV-vaccinatie (Schurink-van't Klooster 2018; Donegan 2013; EMA 2015).

Er zijn geen aanwijzingen dat HPV-vaccinatie de vruchtbaarheid vermindert (Wise 2008; Wise
2010; Segal 2011).

Zie voor het volledige overzicht van de bijwerkingen:

¢ de bijsluiters van de vaccins,
e Lareb: https://www.lareb.nl/nl/image-widget/informatie-over-vaccins.
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Bijwerkingencentrum Lareb

Zorgprofessionals kunnen rechtstreeks contact opnemen met Lareb voor overleg en het
melden van postvaccinale verschijnselen/bijwerkingen. Niet-zorgprofessionals kunnen ook
bijwerkingen melden via de website van Lareb.

Telefoon 073 - 646 9700 (9.00-17.00 uur) (voor zorgprofessionals)

E-mail info@lareb.nl

Website www.lareb.nl

Effectiviteit

De effectiviteit van vaccinaties wordt bepaald op populatieniveau waarbij gekeken wordt naar het
voorkomen van ziekte bij een groep gevaccineerde personen versus een groep ongevaccineerde
personen. De effectiviteit is nooit 100% en in individuele gevallen kan het zijn dat er geen
beschermende immuunrespons optreedt (is primair vaccinfalen = het niet ontwikkelen van
beschermende antistoffen na vaccinatie) (WHO position paper 2017).

Bij HPV-vaccinatie is het primaire doel het voorkomen van het ontstaan van maligniteiten door
HPV. Omdat het interval tussen het krijgen van een HPV-infectie en het krijgen van HPV-
gerelateerde maligniteiten gemiddeld tientallen jaren is, is het ontstaan van de voorstadia van
een door HPV veroorzaakte maligniteit als uitkomstmaat genomen in de effectiviteitstudies.
Omdat een maligniteit door HPV-infectie altijd voorafgegaan wordt door deze voorstadia, mag
gesteld worden dat vaccinatie uiteindelijk ook effectief is in het voorkomen van de maligniteit zelf.

De vaccineffectiviteit met betrekking tot het voorkomen van premaligne cervicale laesies (CIN) bij
jonge vrouwen die voor vaccinatie nog niet besmet waren met HPV, is voor de meeste vaccins
en HPV-typen 70-100% (Harper 2017, tabel 2). De leeftijd waarop een vrouw zich laat
vaccineren tegen HPV heeft grote invloed op de vaccineffectiviteit (Falcaro 2021). Dit resulteert
in 34% minder CIN3-laesies bij vrouwen die op de leeftijd van 20-30 jaar werden gevaccineerd
en 87% reductie bij de vaccinatie van 14-16 jarige meisjes (Bosch 2013).

De effectiviteit op het voorkomen van genitale wratten door type 6 en 11 na vaccinatie met
Gardasil of Gardasil 9 is meer dan 95% voor iemand die nog niet besmet is met deze types (

Bosch 2013).

Net als bij andere vaccins kan het zijn dat bij personen die immunogecompromitteerd zijn geen
adequate respons wordt bereikt. Zie ook Vaccinatie bij chronisch inflammatoire aandoeningen.

Beschermingsduur en revaccinatie

Na 9 jaar werd nog altijd een hoge antistoftiter met goede effectiviteit gevonden tegen de HPV-
types voor Cervarix® (De Vicenzo 2014). Voor Gardasil is dit 14 jaar (Kjaer 2020) en voor
Gardasil 9 is een bescherming van minstens 7,5 jaar gevonden (Olsson 2020). Revaccinatie is
vooralsnog niet geindiceerd.
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e 29 november 2022: aan het doseringsschema is een onderbouwing toegevoegd voor het
aantal doses.

e 14 december 2022: aan de SmPC van Gardasil 9 is de preventie van larynxpapillomen
toegevoegd.

e 31 augustus 2023: Nieuwe indeling en toevoeging van twee indicaties, te weten IBD en
AIIRD31 januari 2023: Onderbouwing doseringsschema aangepast voor
immunogecompromitteerde personen en personen met hiv.
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