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Vaccineren van hivpatiénten binnen het vaccinatieprogramma
hepatitis B-risicogroepen

1. Inleiding

Uit recente literatuurstudies blijkt dat het vaccineren van hivpatiénten tegen hepatitis B niet altijd
effectief is als met een enkele dosis vaccin (in het geval van dit programma momenteel
HBvaxPRO 10 microg HBsAg/ml van Sanofi-Aventis) [1-4]. Daarnaast blijkt het resultaat van de
vaccinatie afhankelijk te zijn van het aantal CD4-cellen en de hoogte van de virale load van de
hivpatiént [5-15].

Het vaccinatieprogramma hepatitis B-risicogroepen (HBV-programma) van het RIVM heeft in juni 2010
de aanbeveling gedaan om het vaccinatiebeleid voor hivpatiénten die binnen de risicogroepen van het
HBYV vaccinatie programma vallen -mannen die seks hebben met mannen (MSM) en sekswerkers- in
lijn te brengen met de laatste wetenschappelijke inzichten. De Nederlandse Vereniging voor Hiv
Behandelaren (NVHB) heeft deze aanbeveling in januari 2011 overgenomen.

Het vaccinatieschema voor hivpatiénten wijkt niet af van het reguliere vaccinatieschema. Echter het
startmoment van de hepatitis B-vaccinatie, de hoeveelheid vaccin, de uitvoerende organisatie en de
noodzaak tot titerbepaling wijken af van de binnen het programma gebruikelijke routine.

2. Beleid dubbele dosis hepatitis B-vaccinatie hivpositieve patiénten

2.1 Startmoment vaccinatie

Uit diverse studies blijkt dat voor een optimaal vaccinatieresultaat het aantal CD4-cellen mede
bepalend is voor het moment waarop met vaccineren tegen hepatitis B gestart dient te worden [3, 14-
16]. Tevens blijkt uit de literatuur dat de respons mede afhankelijk is van de virale load op het moment
van vaccineren [6, 14]. Na start van highly active anti-retroviral therapy (HAART) stijgt het aantal CD4-
cellen langzaam en daalt de virale load snel.

Hieronder is in het kort weergegeven bij welke situatie een hepatitis-B vaccinatie overwogen kan
worden.

CD4 2 350 cellen / mm3
e Start hepatitis B-vaccinatieschema met dubbele dosis

CD4 < 350 cellen / mm3*
e Bij voorkeur start HAART en wacht totdat virale load ondetecteerbaar is (< 50 kopieén/ml)
e Start vervolgens met een hepatitis B-vaccinatieschema met dubbele dosis

*NB: Als de patiént een hoog risico loopt op hepatitis B, dan kan de hivbehandelaar overwegen om
toch te starten met vaccineren.

2.2 Dubbele dosis hepatitis B-vaccin hivpatiénten

Hivpatiénten zullen binnen het vaccinatieprogramma hepatitis B-risicogroepen gevaccineerd worden
met een dubbele dosis hepatitis B-vaccin. Dit betekent dat deze patiénten per vaccinatiemoment twee
injecties HBvaxPRO 10ug* krijgen toegediend. Deze twee injecties dienen bij voorkeur in twee
verschillende spiergroepen gezet te worden. De vaccinatie wordt gegeven op 0, 1 en 6 maanden.

Op dit moment worden vanuit het vaccinatieprogramma alleen HBvaxPRO 10ug* en het HBV-
component uit Twinrix vergoed. De hepatitis A-component wordt door de ontvanger betaald.
Toepassing van een dubbele dosis Twinrix is in de groep hiv-geinfecteerden niet geindiceerd omdat
een dubbele dosis hepatitis-A vaccin niet noodzakelijk is (zie paragraaf 2.6). Er is ook een

Pagina 1 van 5




HBvaxPRO-vaccin op de markt dat 40ug HBsAg bevat in één ampul, echter dit vaccin wordt niet
vergoed vanuit het HBV-programma.

Naar de duur van de bescherming van het hepatitis B-vaccin bij hivpositieven is momenteel nog
onvoldoende onderzoek gedaan om hierover een uitspraak te kunnen doen.

* Voorheen werd in het HBV-programma Engerix-B gebruikt. Sinds mei 2013 is het HBV-programma overgestapt op HBvaxPRO
10 pg. De vaccins HBvaxPRO 10 pg en Engerix-B 20ug zijn met elkaar uitwisselbaar. Dit betekent dat een vaccinatieschema
dat gestart is met Engerix-B vervolgd kan worden met HBvaxPRo en visa-versa. Ook hebben beide vaccins dezelfde
biologische effectiviteit.

2.3 Uitvoering vaccinatie

De indicatiestelling van hepatitis B-vaccinatie is de taak van de hivbehandelaar. De hivbehandelaar
kan zelf het hepatitis-B vaccin geven of de hivpatiént met een verwijsbrief doorverwijzen naar de GGD
voor vaccinatie. De route die wordt gekozen is afthankelijk van regionale afspraken tussen
hivbehandelaren en de GGD.

2.4 Titerbepaling

Vanwege de mogelijke lage respons op de vaccinatiereeks is het belangrijk dat hivpatiénten 4 tot 6
weken na de derde dubbele dosis een titerbepaling laten doen. Deze titerbepaling wordt door het
hivbehandelcentrum of de GGD gedaan, maar wordt niet vergoed door het vaccinatieprogramma
hepatitis B-risicogroepen.

2.5 Non-responders

Indien een hivpatiént het vaccinatieschema met een dubbele dosis HBV-vaccin voltooid heeft en de
antiHBs-titer onder de 10 IE/l is, wordt de patiént beschouwd als non-responder en komt deze in
aanmerking voor revaccinatie (vergoed door het HBV programma). Het is belangrijk om te wachten
met revaccinatie totdat het aantal CD4-cellen hoger is dan 350 of te wachten totdat de virale load
ondetecteerbaar is. Bij een non-responder wordt opnieuw een dubbele dosis hepatitis B-vaccin
toegediend middels een versneld schema (maanden 0, 1 en 2).

Na de zesde dubbele dosis hepatitis B-vaccin, wordt wederom een titerbepaling na 4 tot 6 weken
aanbevolen. Mocht de patiént na de hervaccinaties nog niet beschermd zijn, dan kan deze eventueel
geincludeerd worden in een trial.

2.6 Beleid hepatitis A-vaccinatie

De helft van de hivpositieve MSM heeft antistoffen tegen hepatitis A [15]. Indien de hivpatient graag
een hepatitis A-vaccinatie wil ontvangen is het aan te raden om vooraf een anti-HAV IgG bepaling te
doen (op kosten van de zorgverzekering van de patiént). Als blijkt dat de patiént nog niet beschermd is
tegen hepatitis A, kan naast de dubbele dosis hepatitis B-vaccin ook een enkele dosis hepatitis A-
vaccin worden gegeven op maanden 0 en 6. Eventueel kan dit ook met Twinrix gegeven worden
(Twinrix en HBvaxPRO (10ug) op 0,1 en 6 maanden).

De hepatitis A-vaccinatie wordt niet vergoed vanuit het vaccinatieprogramma hepatitis B-
risicogroepen.

3. Praktische uitvoering

3.1 Bekend hivpositief, hepatitis B-status onbekend

De hivbehandelaar is verantwoordelijk voor de indicatiestelling van het hepatitis B-vaccin. Als er een
vaccinatie indicatie gesteld wordt, is hepatitis B-serologie (anti-HBc en HBsAg) vooraf nodig om
dragerschap uit te sluiten of natuurlijke immuniteit aan te tonen.

3.1a Schema 1: hivpositief, nooit hepatitis B-vaccinatie serie of HBV vaccinatiestatus onbekend
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e Dubbele dosis hepatitis B-vaccin op maanden 0, 1, 6
e Titerbepaling: 4-6 weken na derde dubbele dosis.
o anti-HBs 210 IE/I: de cliént is beschermd.
0 anti-HBs <10 IE/I: via versneld schema (maand 0, 1 en 2) nogmaals een dubbele
dosis geven.
e Na de 6° dubbele dosis: 2° titerbepaling. Indien de titer nog steeds <10 IE/I is, zal de
hivpatiént worden meegedeeld dat hij niet beschermd is tegen hepatitis B.
e Bij een “non respons” na 6 vaccinaties kan de cliént geincludeerd worden in “non respons”
vaccinatietrials.

3.1b Schema 2: hivpositief, ooit hepatitis B-vaccinatie serie gehad, mogelijk onvolledig
e Anti-HBs in het verleden =210 IE/I: de cliént is beschermd.

e Anti-HBs in het verleden <10 IE/l of onbekend: anti-HBc en anti-HBsAg bepalen (cliént kan
tussen de vaccinaties in geinfecteerd zijn)

e Indien dan anti-HBc en anti-HBsAg negatief: de cliént krijgt een booster met dubbele dosis
hepatitis B-vaccinatie.
o Titerbepaling: 4-6 weken na dubbele dosis.
= anti-HBs 210 IE/I: de cliént is beschermd.
= anti-HBs <10 IE/l: nogmaals dubbele dosis op maand 1 en 2.
o0 Na de derde dubbele dosis: tweede titerbepaling. Indien de titer nog steeds <10 IE/I
is, zal de hivpatiént worden meegedeeld dat hij niet beschermd is tegen hepatitis B.
o0 Bij een “non respons” na 3 dubbele vaccinaties kan de cliént geincludeerd worden in
“non respons” vaccinatietrials.

e Anti-HBc en/of anti-HBsAg positief: bepaal volledig serologisch profiel

Hivpositieve patiénten die al een volledige vaccinatie serie met een enkele dosis HBV-vaccin gehad
hebben hoeven niet nogmaals gevaccineerd te worden als er destijds een titerbepaling is gedaan en
deze voldoende was (anti-HBs =10 IE/I). Als er geen titerbepaling is gedaan na een volledige serie
met een enkele dosis HBV-vaccin, of de titer was onvoldoende, dan dient schema 2 gevolgd te
worden.

3.2 Hivstatus onbekend, hepatitis B-status onbekend

Indien de hivstatus van de cliént onbekend is op de soapolikliniek van de GGD, wordt er een hivtest
aangeboden. Er kan gekozen worden voor een hivsneltest die tijdens het eerste consult al direct een
resultaat geeft.

Voor alle onderstaande scenario’s geldt dat als de cliént niet op hiv getest wil worden, hij
gevaccineerd zal worden tegen hepatitis B alsof hij hivhegatief is. Aan de cliént moet duidelijk
uitgelegd worden dat er een grote kans is dat de vaccinatie niet zal aanslaan als hij hivpositief is.
Hierover zal hij ook schriftelijk geinformeerd worden.

3.2a Hivstatus onbekend, nooit hepatitis B-vaccinatie gehad
Als de cliént niet gevaccineerd is tegen hepatitis B:
o Wil de cliént getest worden op hiv?
0 Nee: vaccineren alsof hij hivnegatief is en informeren over consequenties van
vaccinatie bij onbekende hivstatus.
o Ja: de eerste enkele dosis hepatitis B-vaccin kan alvast worden gegeven.
= Hivtest positief: Doorverwijzen naar hivbehandelaar voor indicatie stelling.
Vaccineren volgens schema 1. De eerste enkele dosis die de cliént heeft
ontvangen, moet als niet gegeven worden beschouwd.
= Hivtest negatief: conform beleid hivhegatieven
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3.2b Hiv status onbekend, 0oit hepatitis B-vaccinatie gehad, mogelijk onvolledig
Als de cliént gevaccineerd is tegen hepatitis B:
o Wil de cliént getest worden op hiv?
0 Nee: vaccineren alsof hij hivnegatief is en informeren over consequenties van
vaccinatie bij onbekende hivstatus.
o Ja:
= Hivtest positief: Doorverwijzen naar hivbehandelaar voor indicatiestelling.
Vervolgens vaccineren volgens schema 2.
= Hivtest negatief: Cliént wordt conform het huidige beleid van het
vaccinatieprogramma beschouwd als beschermd tegen hepatitis B. Eventueel
titerbepaling overwegen.

3.2c Hivstatus onbekend, hepatitis B vaccinatiestatus onbekend
Als de cliént niet weet of hij gevaccineerd is:
e Cliént opzoeken in het hepatitis B-registratiesysteem
o0 Als hij niet geregistreerd is: zie 3.2a
o0 Als hij geregistreerd is: zie 3.2b

3.3 Vaccineren tijdens outreach-acties

Optimale individuele zorg is niet op elke plek mogelijk en bij een moeilijk te bereiken doelgroep wegen
de voordelen van een vaccinatie tijdens een outreachende activiteit op tegen de nadelen van een
minder optimaal inhoudelijk beleid. Het toedienen van een vaccinatie kan weinig kwaad; de effectiviteit
is in sommige gevallen helaas sub-optimaal. Voor de outreach-acties is dan ook het toedienen van de
eerste vaccinatie leidend.

Tijdens outreach-acties zal niet actief naar de hivstatus van cliénten worden gevraagd. Tijdens de
acties is er vaak weinig privacy voor de cliént en verpleegkundige. Cliénten zullen mondeling en
schriftelijk worden geinformeerd over de mogelijkheid dat de vaccinatie mogelijk niet goed werkt als ze
hivpositief zijn.

Na deze uitleg kan de cliént alsnog uit zichzelf aangeven dat hij hivpositief is. In dat geval is het niet
verstandig om hem tijdens de outreachactie te vaccineren, maar hem door te verwijzen naar zijn
hivbehandelaar.

Als de cliént niet aangeeft dat hij hivpositief is, wordt hij gevaccineerd alsof hij hiv-negatief is. Hij krijgt
de eerste vaccinatie ter plekke toegediend op de outreach-locatie.

3.4 Registratie
Indien er een dubbele vaccinatie wordt gegeven aan een hivpatiént, moet dit apart geregistreerd
worden in het landelijke registratiesysteem (www.hbvcampagne.ggd.nl)
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Wijzigingen
Eerste versie: 21 december 2012
Tweede versie: 10 januari 2013:

paragraaf 2.6 gewijzigd: Twinrix en Engerix kan worden gegeven op maand 0, 1 en 6.
paragraaf 3.1.a: zin over continueren schema met dubbele dosis verwijderd ivm
onduidelijkheid.

Derde versie: 27 mei 2013

Vanwege het overstappen op een nieuw vaccin (van Engerix-B 20ug naar HBvaxPRO 10 pg)
is dit overal in de richtlijnen aangepast. De vaccins HBvaxPRO 10 microg HBsAg/ml en
Engerix-B 20 microg HBsAg/ml zijn met elkaar uitwisselbaar. Dit betekent dat een
vaccinatieschema dat gestart is met Engerix-B vervolgd kan worden met HBvaxPRo en visa-
versa. Ook hebben beide vaccins dezelfde biologische effectiviteit.

paragraaf 2.2: er is onvoldoende bewijs dat een dubbele injectie in dezelfde arm voor een
betere immuunrespons zorgt. Daarom bij voorkeur in twee verschillende armen of
spiergroepen vaccineren.

paragraaf 2.5: aangezien het Nationaal Hepatitis Centrum opgeheven is, is de website van het
Hepatitis Centrum niet meer beschikbaar. Zodra gegevens over trials beschikbaar komen,
zullen deze in de richtlijn opgenomen worden.
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