| ister van Volksgezondheid,
~ Nr.2026/03, Den Haag, 8 april 2026

Gezondheidsraad



Inhoud Vaccinatie tegen dengue | pagina 2 van 30

Inhoud

Samenvatting 3 4 Additionele overwegingen en aandachtspunten 19
41 Vaccinatieprogramma’s in andere landen 19
1 Inleiding 6 4.2  Vaccinatie voor reizigers 20
11 Aanleiding en adviesvraag 6 4.3 Draagvlak 20
1.2 Werkwijze en reikwijdte 6 4.4  Kosteneffectiviteit 21
1.3 Leeswijzer 7
5 Advies 22
2  Ziektelast 8 51  Criteria beoordelingskader 22
21 Virus, besmetting en circulatie 8 5.2 Onderzoeksaanbevelingen en vervolgadvisering 23
2.2 Ziektebeeld 9
2.3 Risicofactoren 9 Literatuur 24
2.4 Epidemiologie 10
2.5  Ziektelast Franse Antillen 12 Commissie en geraadpleegd deskundigen 29
3  Werkzaamheid, effectiviteit en veiligheid van
vaccinatie 14
31  Vaccin 14
3.2 Werkzaamheid 14
3.3 Effectiviteit 16
3.4 \Veiligheid 16

Gezondheidsraad | Nr. 2026/03



Samenvatting

Samenvatting

Jaarlijks lopen wereldwijd naar schatting 96 miljoen mensen dengue op,
ook wel knokkelkoorts genoemd. Dengue verloopt meestal zonder
klachten of mild met verschijnselen als koorts, hoofdpijn en spier- en
gewrichtspijn. Het kan ook ernstig verlopen en leiden tot bloedingen en
schade aan vitale organen. Dengue wordt veroorzaakt door een virus dat
wordt overgedragen door de gelekoortsmug en in mindere mate de
Aziatische tijgermug. Verspreiding van dengue door deze muggen is tot
op heden niet gesignaleerd in Europees Nederland, maar in het Caribisch
deel van het Koninkrijk der Nederlanden verspreiden muggen wel het
denguevirus. De toenmalig staatssecretaris Jeugd, Preventie en Sport van
het ministerie van Volksgezondheid, Welzijn en Sport (VWS) heeft de
Gezondheidsraad om advies gevraagd over een programmatisch
vaccinatieaanbod tegen dengue voor inwoners van de BES-eilanden
(Bonaire, Sint Eustatius, Saba) en de CAS-eilanden (Curacao, Aruba,

Sint Maarten). De vaste commissie Vaccinaties van de Gezondheidsraad
heeft zich gebogen over de vraag aan de hand van de criteria van het

beoordelingskader voor vaccinaties.
Ziektelast

Volgens de commissie geeft de ziektelast door dengue aanleiding om

vaccinatie te overwegen. Het denguevirus circuleert regelmatig op de
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BES- en de CAS-eilanden en leidt eens in de 2 a 3 jaar tot een epidemie.
Schattingen over het aantal dengue-infecties tijdens de uitbraak in 2024
variéren van 360 tot 1.090 per 100.000 inwoners. Het aantal geregis-
treerde ziekenhuisopnames was 24 per 100.000 inwoners, en in totaal
werden er 3 sterfgevallen geregistreerd. De commissie heeft ook gekeken
naar de ziektelast op de Franse Antillen, waar de registratie beter is.

Op de Franse Antillen werden tijdens de uitbraak van 2024 per 100.000
inwoners tussen de 3.000 en 4.000 dengue-infecties geconstateerd en
tussen de 180 en 380 ernstige denguegevallen. Deze gegevens zijn niet
direct te vertalen naar de situatie op de BES- en de CAS-eilanden, maar
geven volgens de commissie wel een indicatie dat de gegevens over de
ziektelast op de betreffende eilanden een onderschatting zijn van de

werkelijke ziektelast.

Er zijn 4 verschillende serotypen van het denguevirus. Een tweede
dengue-infectie met een ander serotype vergroot het risico op ernstige
dengue. Dat komt doordat er na een eerste infectie zogeheten antibody-
dependent enhancement (ADE) kan optreden, waardoor opname van de
andere denguevirus serotypen in immuuncellen niet wordt geremd door de
antilichamen gericht tegen het serotype dat de eerste infectie veroor-
zaakte, maar juist gestimuleerd. Het aandeel van de bevolking dat een
(milde) dengue-infectie met een van de 4 serotypen heeft doorgemaakt

verschilt per eiland en per leeftijdsgroep. Veel kinderen op de BES-

eilanden en de CAS-eilanden hebben naar verwachting nog geen dengue-
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infectie doorgemaakt. Er zijn geen recente gegevens over hoeveel
volwassenen op de BES-eilanden en de CAS-eilanden een dengue-infectie

hebben doorgemaakt.

Werkzaamheid en effectiviteit

De commissie heeft beoordeeld of met vaccinatie ernstige dengue en
sterfte voorkomen kunnen worden bij kinderen en volwassenen (het doel
van vaccinatie). De werkzaamheid (de mate waarin vaccinatie dengue
voorkomt) is onderzocht bij kinderen van 4 tot en met 16 jaar. Voor mensen
van 17 tot en met 60 jaar vervolgens is vastgesteld dat de immuunrespons
na vaccinatie tegen dengue niet lager was dan de immuunrespons bij
kinderen.

De werkzaamheid van vaccinatie verschilt per serotype van het dengue-
virus. Ook zijn er verschillen in de werkzaamheid tussen mensen die
dengue hebben doorgemaakt en mensen die nog geen dengue hebben
doorgemaakt. Voor alle serotypen samen en ongeacht een eerder door-
gemaakte infectie werd bij kinderen tot 4,5 jaar na vaccinatie een vaccin-
werkzaamheid van 61% gevonden tegen dengue en van 84% tegen
ziekenhuisopname. Bij kinderen die nog geen dengue hebben doorge-
maakt bleek de werkzaamheid iets lager (54%) dan bij degenen die wel
eerder dengue hebben doorgemaakt (64%). Ook bleek vaccinatie beter te
beschermen tegen serotype 1 en 2 dan tegen serotype 3. Er is onzekerheid
over de werkzaamheid tegen serotype 4, omdat dat serotype tijdens de

werkzaamheidsstudies nauwelijks circuleerde. Ook is er onzekerheid over
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de werkzaamheid tegen serotype 3 bij mensen die geen dengue hebben
doorgemaakt. Welke serotypen in welke mate circuleren in de komende
periode is niet te voorspellen.

Naast de werkzaamheid is ook de effectiviteit van het vaccin van belang:
hoe goed werkt het vaccin in de praktijk. Over de vaccineffectiviteit zijn

echter nog weinig gegevens bekend.

Veiligheid

De meest voorkomende reacties na vaccinatie zijn pijn op de injectieplaats,
hoofdpijn en spierpijn. Deze veelal milde reacties verdwijnen over het
algemeen vanzelf binnen 1 tot 3 dagen na vaccinatie.

Er is onzekerheid over een potentieel risico op ADE. Dit verschijnsel,
waarbij dengue ernstig kan verlopen in het geval van een tweede infectie
met een ander serotype, kan namelijk ook optreden na vaccinatie.

Dit risico speelt vooral als de eerste dengue-infectie na vaccinatie wordt
veroorzaakt door seroptye 3 of 4, doordat het vaccin daar mogelijk minder

goed tegen beschermt.

Additionele overwegingen
Alleen in gebieden met veel doorgemaakte denguebesmettingen (en dus
hoge seroprevalentie) beveelt de WHO een vaccinatie-aanbod aan voor

kinderen van 6 tot en met 16 jaar. Op de BES- en CAS-eilanden zal het

aandeel kinderen dat dengue heeft doorgemaakt (seroprevalentie) naar

verwachting momenteel laag zijn.
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Advies

De commissie adviseert vooralsnog geen programmatisch

N

het Koninkrijk der Nederlanden. Aan de hand van de criteria van het

aanbod van vaccinatie tegen dengue in het Caribisch deel van

beoordelingskader vaccinatie en op basis van de huidig beschikbare
gegevens komt zij tot het oordeel dat niet zeker is of de voordelen van
vaccinatie opwegen tegen de nadelen. De werkzaamheid tegen serotype
4 is onzeker en specifiek bij niet eerder geinfecteerden is ook de
werkzaamheid tegen serotype 3 onzeker. Hierdoor is de te behalen
gezondheidswinst onzeker, bij zowel kinderen als volwassenen.
Daarnaast is er onzekerheid over een risico op een ernstiger beloop van
dengue bij niet eerder geinfecteerden die na vaccinatie een infectie met
serotype 3 of 4 oplopen. Omdat het aandeel kinderen dat dengue heeft
doorgemaakt op de BES- en CAS-eilanden naar verwachting laag is en
recente gegevens over doorgemaakte infecties bij volwassenen ont-
breken, zouden bij een programmatisch vaccinatie-aanbod potentieel

veel mensen kunnen worden blootgesteld aan dit risico.

De commissie adviseert om het aandeel kinderen en volwassen op de
BES- en CAS-eilanden dat een dengue-infectie heeft doorgemaakt goed in
kaart te brengen, net als het aantal ziektegevallen, ziekenhuisopnames en
sterfgevallen door dengue. Nieuwe gegevens daarover kunnen aanleiding
geven om opnieuw te adviseren. Dat geldt ook voor nieuwe gegevens

over de werkzaamheid van vaccinatie tegen serotype 3 en 4 en/of over het
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mogelijke risico op door vaccinatie opgewekte ADE. Ook het beschikbaar
komen van een nieuw denguevaccin kan aanleiding geven om opnieuw te

adviseren over een programmatisch aanbod op de BES- en CAS-eilanden.




Hoofdstuk 1 Inleiding

1 Inleiding

11 Aanleiding en adviesvraag

Jaarlijks lopen wereldwijd naar schatting 96 miljoen mensen dengue op,
ook wel knokkelkoorts genoemd. Het aantal ziektegevallen door infecties
met het denguevirus is de afgelopen jaren toegenomen. Er treden regel-
matig uitbraken op, maar die zijn moeilijk te voorspellen. In 2024 was er
een sterke toename van het aantal infecties in Zuid- en Midden-Amerika.
Ook op de Caribische eilanden is het aantal meldingen van denguevirus-
infecties toegenomen. Op de Caribische eilanden komt de gelekoortsmug
voor die, net als de Aziatische tijgermug, dengue kan overdragen op

mensen.

De toenmalig staatssecretaris Jeugd, Preventie en Sport van het ministerie
van Volksgezondheid, Welzijn en Sport (VWS) heeft de Gezondheidsraad
op 12 juni 2025 om advies gevraagd over een programmatisch vaccinatie-
aanbod tegen dengue voor inwoners van het Caribisch deel van het
Koninkrijk der Nederlanden. Het gaat om de BES-eilanden (Bonaire,

Sint Eustatius, Saba) en de CAS-eilanden (Curacao, Aruba, Sint Maarten).

De adviesaanvraag staat op gezondheidsraad.nl.
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1.2  Werkwijze en reikwijdte

De vaste commissie Vaccinaties heeft het advies opgesteld. Voor dit advies
zijn ook deskundigen geraadpleegd die expert zijn op het gebied van
dengue. De samenstelling van de commissie en een overzicht van de

geraadpleegde deskundigen zijn te vinden achter in dit advies.

De commissie heeft gebruikgemaakt van het vaste 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 wetenschappe-
lijke (peer reviewed) publicaties. De commissie heeft waar nodig en
mogelijk gebruikgemaakt van nieuwe, aanvullende peer reviewed
publicaties. Het advies is ter consultatie voorgelegd aan de vaccinatie-

managers op de BES- en CAS-eilanden.

De commissie heeft de situatie voor het Caribisch deel van het Koninkrijk
der Nederlanden beoordeeld. Gevestigde populaties van muggen die
dengue overdragen zijn tot op heden niet gesignaleerd in Europees
Nederland en daarom is dit advies alleen van toepassing voor het

Caribisch deel van het Koninkrijk der Nederlanden.



https://www.gezondheidsraad.nl
https://gezondheidsraad.nl

Hoofdstuk 1 Inleiding

Dit advies heeft alleen betrekking op een programmatisch vaccinatie-
aanbod voor inwoners van de betreffende eilanden, niet op individuen

zoals reizigers die naar landen reizen waar dengue circuleert.

1.3 Leeswijzer

Hoofdstuk 2 gaat over de ziektelast van dengue in het Caribisch deel van
het Koninkrijk der Nederlanden. In hoofdstuk 3 beoordeelt de commissie
de werkzaamheid, effectiviteit en de veiligheid van de vaccinatie tegen
dengue. In hoofdstuk 4 besteedt de commissie aandacht aan additionele
overwegingen, zoals het draagvlak en vaccinatie in buitenland.

In hoofdstuk 5 formuleert de commissie haar advies.
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Hoofdstuk 2 | Ziektelast

2 Ziektelast

In het kort

De meeste dengue-infecties verlopen asymptomatisch of mild. Een
tweede dengue-infectie met een ander serotype van het virus vergroot
het risico op ernstige dengue. Het aandeel van de bevolking dat een
dengue-infectie heeft gehad (seropositief is) verschilt per eiland en per
leeftijdsgroep. Met name bij kinderen is het aandeel seropositieven
waarschijnlijk laag. De precieze ziektelast door dengue op de BES- en
de CAS-eilanden is onzeker. Schattingen over het aantal dengue-
infecties tijdens de uitbraak in 2024 variéren van 360 tot 1.090 per
100.000 inwoners. Op dit moment is de incidentie van dengue laag op

de Caribische eilanden.
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21  Virus, besmetting en circulatie

Het denguevirus is een virus van het geslacht Orthoflavivirus in de familie
Flaviviridae. Er zijn 4 serotypes van denguevirus beschreven die circuleren
in (sub)tropische regio’s: DENV1, DENV2, DENV3, en DENV4.

Het denguevirus wordt overgedragen door Aedes-muggen, met name de
gelekoortsmug (Aedes aegypti) en in mindere mate de Aziatische tijger-
mug (Aedes albopictus). Infectie van mensen op de Caribische eilanden
vindt plaats via een beet van de besmette gelekoortsmug (Aedes aegypti).
Muggen raken besmet na een beet in een besmet persoon waarna een
besmette mug met een volgende beet vervolgens een ander persoon kan

besmetten.

Een groot deel van de overdracht (transmissie) van het denguevirus is niet
zichtbaar, omdat 60 tot 80% van de besmette mensen geen klachten
heeft! Bestrijding van dengue is gericht op het bestrijden van muggen en

muggenlarven en op het weren van muggen, dit met wisselend succes.

In het gebied rond de Caraiben circuleert het denguevirus continue en

van daaruit wordt het virus op de eilanden geintroduceerd. In de afgelopen
12 jaar circuleerden alle 4 serotypen, soms ook meerdere tegelijk.?
Epidemieén doen zich meestal om de 2 tot 3 jaar voor en verschillen in
ernst en omvang.? Uitbraken vinden vaak plaats tijdens perioden van regen
(juni tot november).?2 De laatste grote uitbraak was in 2023-2024.

Momenteel zijn er weinig denguegevallen in het Caribisch gebied.?
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De Pan American Health Organization (PAHO) waarschuwde in 2025 wel
voor nieuwe uitbraken met DENV3 in onder andere Zuid-Amerika, door

toenemende circulatie van het serotype.*®

2.2 Ziektebeeld

De incubatietijd na een muggenbeet varieert van 3 tot 14 dagen en is
meestal tussen 4 en 7 dagen.® De meeste infecties (75 tot 80%) leveren
geen klachten op (asymptomatisch) of verlopen mild, zonder complicaties!
Milde (ongecompliceerde) dengue begint als een acuut optredende koorts
(tot 41°C) met koude rillingen, hoofdpijn, spier-, bot- en gewrichtspijn,
algemene malaise en gaat vaak gepaard met rode huidvlekjes (petechién)
op de eerste en tweede ziektedag.”® Bij minder dan 5% van de sympto-
matische infecties verloopt dengue ernstig, met soms dengue hemorra-
gische koorts (DHF) en dengue shock syndroom (DSS) tot gevolg. Bij DHF
lekt het vioeibare deel van het bloed (plasma) uit de bloedbaan en hoopt
zich op in weefsels en lichaamsholten (plasmalekkage) en is er sprake van
verhoogde bloedingsneiging. Bij DSS is de plasmalekkage zo ernstig dat
de patiént in shock raakt en/of ernstige schade kan oplopen aan vitale
organen (zoals hersenen, lever of hart).®° Ernstige dengue begint als een
ongecompliceerde dengue, maar na 2 tot 5 dagen treedt er snelle ver-
slechtering op. Als er geen behandeling plaatsvindt, is de kans op over-
lijden bij ernstige dengue 10%. Met een juiste behandeling neemt deze
kans af tot 1%.8° De behandeling is onder andere gericht op intraveneuze

vochttoediening, behandeling van bloedingen en eventuele shock.®™
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2.3 Risicofactoren

Een infectie met een van de 4 serotypen geeft langdurige (meestal levens-
lange) immuniteit tegen een nieuwe infectie met hetzelfde serotype."

Na infectie kan er tijdelijk kruisbescherming zijn tegen de andere 3

serotypen, deze bescherming duurt doorgaans 1tot 2 jaar>?

Het risico op ernstige dengue na een infectie wordt vergroot door een
aantal factoren Een daarvan is een eerdere infectie met een ander
serotype van het denguevirus. Dan kan er zogenoemde antibody-
dependent enhancement (ADE) optreden.™ ADE kan optreden wanneer
antistoffen het virus kunnen binden maar niet kunnen remmen.

Hierdoor wordt de opname van denguevirus in immuuncellen gestimuleerd
in plaats van geremd. Eenmaal in de cel vermenigvuldigt het virus zich, wat
tot ernstige dengue kan leiden. Een derde of vierde infectie met een ander
serotype verloopt over het algemeen mild."®2°

Er zijn geen recente gegevens beschikbaar over hoeveel mensen al een
dengue-infectie hebben gehad (seroprevalentie) op de eilanden en het is
onbekend welke serotypen dat waren. Een studie uit 2017 naar antistoffen
tegen verschillende infectieziekten op basis van een steekproef (n=1.829)
schat dat op de BES-eilanden in totaal 66% van de populatie
(95%-betrouwbaarheidsinterval (Bl): 63-68) dengue-seropositief was.?"??
Dat wil zeggen dat er antistoffen tegen het denguevirus in het bloed

werden aangetroffen. De seroprevalentie neemt toe met de leeftijd. Van de

4- en 5-jarigen was minder dan 10% seropositief, van de 9- tot en met
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11-jarigen ongeveer 40%, zie figuur 1. Op Saba hadden minder mensen een
dengue-infectie doorgemaakt (38%) dan op Bonaire (68%) en Sint Eustatius
(70%).

Uit een studie onder volwassen bloeddonoren op Curacao (n=395) en
Aruba (n=320) in 2016 en 2017 bleek dat meer dan 90% van de onder-
zochte populatie op Curacao dengue-seropositief was, op Aruba was
minder dan de helft dengue-seropositief.?® Over Sint-Maarten zijn geen
data beschikbaar.
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Figuur 1 Gewogen seroprevalentie (met 95%-betrouwbaarheidsintervallen) tegen
dengue (ongeacht serotype) op Caribisch Nederland in 2017, per leeftijdsgroep
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Er zijn, naast een tweede infectie, ook een aantal chronische aan-
doeningen, die het risico op ernstige dengue kunnen vergroten. Het gaat
onder meer om diabetes mellitus, hypertensie en sikkelcelanemie.™242’
Sikkelcelanemie komt relatief vaak voor op de Caraiben (net als in

bijvoorbeeld Afrika en het Midden-Oosten).?42’

Een dengue-infectie tijdens de zwangerschap geeft een verhoogde kans
op complicaties bij zowel de zwangere (door fysiologische veranderingen)
als de foetus.?®?° Bij het ongeboren kind kunnen complicaties optreden
wat kan leiden tot sterfte van het kind in de baarmoeder of tijdens de

bevalling of kort na de bevalling.?®

2.4

Het denguevirus is een arbovirus: een virus dat wordt overgedragen door

Epidemiologie

geleedpotigen, zoals muggen en teken. Het is het meest verspreide arbo-
virus en veroorzaakt het hoogste aantal gemelde gevallen van arbovirale
ziekten in Midden- en Zuid-Amerika.?’ Wereldwijd is het aantal gemelde
gevallen van dengue gestegen, van 500.000 gevallen in 2000 tot meer
dan 12 miljoen in 2024.2%%" Volgens de Global Burden of Disease (GBD)
studie uit 2021 varieerde de incidentie van dengue wereldwijd bij kinderen
en adolescenten van 5 tot en met 19 jaar van 890 tot 950 per 100.000.

Bij O- tot en met 4-jarigen was dit lager: 530 per 100.000.32 Bij mensen van

20 jaar en ouder varieerde de incidentie van 600 tot 760 per 100.000.

De sterfte was het hoogst bij de oudste leeftijdsgroep van 75+.333
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In 2023 waren er naar schatting 4 miljoen gevallen in Noord- en Zuid-
Amerika, in 2024 11 miljoen.?*** Dit is een onderschatting omdat niet alle
gevallen getest of gerapporteerd worden. Ook voor de BES- en CAS-
eilanden geldt dat de verzamelde data een onderschatting zijn.® Er zijn
voor die gebieden geen gegevens beschikbaar over leeftijdsverdelingen,
alleen het totaal aantal denguegevallen, in het ziekenhuis opgenomen

dengue-patiénten en sterfgevallen door dengue.

Ziektegevallen

Voor de BES- en CAS-eilanden is de incidentie en het aantal dengue-
gevallen geschat op basis van het aantal waarschijnlijke en bevestigde
gevallen (tabel 1).2' Er is sprake van waarschijnlijke dengue als iemand
ongedifferentieerde koorts heeft (zonder andere duidelijke richting-
gevende symptomen) en/of 2 of meer symptomen (zoals misselijkheid,
gewichtspijn en petechién) en antistoffen tegen dengue (immunoglobuline
M).?" In het geval van een vastgestelde uitbraak van dengue volstaan
klinische criteria voor het vaststellen van waarschijnlijke dengue.

Voor bevestigde dengue gelden een aantal specifieke testuitslagen

(onder andere een positieve NS1-antigeentest).?!

Geschat wordt dat er ongeveer 1.200 dengue-infecties waren in 2024
op de 6 Caribische eilanden (bevestigde en waarschijnlijke gevallen).
Op een totaal van 337.300 inwoners had dan ongeveer 360 op de 100.000

inwoners een dengue-infectie in 2024.%"
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Naast registratie van het aantal waarschijnlijke en bevestigde gevallen van
dengue vindt er ook syndroomsurveillance plaats op de BES- en CAS-
eilanden. Een van de symptomen die daarbij wordt gemonitord is
ongedifferentieerde koorts.3*3” Dit wordt door huisartsen geregistreerd als
er een verdenking is van een arbovirale infectie. Ongedifferentieerde
koorts is echter ook voor andere ziekten een symptoom. Het aantal
gevallen met deze koorts kan dus een overschatting zijn van het aantal
dengue-infecties.

Het aantal dengue-gevallen in 2024 op basis van de syndroomsurveillance
is alleen beschikbaar voor Aruba, Bonaire en Saba en was 1.469 op een

totaal van 135.100 inwoners; dit komt neer op 1.090 per 100.000 inwoners.?'

Ziekenhuisopname

In 2024 zijn er in totaal 72 dengue-gerelateerde ziekenhuisopnames
geregistreerd op 5 van de 6 eilanden (geen data voor Sint Maarten), wat
betekent dat er 24 opnames per 100.000 inwoners waren.?! Over de
periode van 2007 tot en met 2024 was het aantal opnames op Aruba,
Bonaire en Curacao laag. Tussen de 0,4 en 9,2% van de dengue-patiénten
werd opgenomen in het ziekenhuis (aantal dengue ziekenhuisopnames
gedeeld door het totale aantal dengue gevallen).?’ Op de eilanden Saba en
Sint Eustatius was het aantal opnames relatief hoog in vergelijking met de

grotere eilanden.
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Sterfte

Er zijn 12 sterfgevallen aan dengue geregistreerd in de periode van 2007
tot en met 2024.?' Het sterftepercentage door een dengue-infectie was
nooit hoger dan 1% (range O tot 0,8%). In 2023 en 2024 overleden er 3
mensen door dengue. Zij waren tussen de 20 en 40 jaar oud envan 2 is

bekend dat zij comorbiditeit hadden.

2.5 Ziektelast Franse Antillen

Sint Maarten bestaat uit een Nederlands en Frans deel: Saint-Martin.

De Franse Antillen bestaan daarnaast uit Saint-Barthélemy, Guadeloupe en
Martinique. De bevolking op de Franse Antillen is in totaal aanzienlijk
groter dan op de BES- en CAS-eilanden (£790.000 versus £337.300).

Op de Franse Antillen is er een betere registratie van de ziektelast door

dengue.?®® De gegevens van de Franse Antillen geven volgens de
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commissie een indicatie van de mogelijke ziektelast op de BES- en CAS-
eilanden, maar zijn niet direct te vertalen naar de situatie op de betreffende
eilanden. Over het algemeen laten de gegevens over de Franse Antillen
zien dat dengue en ernstige dengue alle leeftijdsgroepen treft en er meer
denguegevallen en ziekenhuisopnames zijn geregistreerd dan op de BES-

en CAS-eilanden.?

Seroprevalentie

In een bloeddonorstudie uit 2011 was 94% van de volwassenen van 18 tot
en met 70 jaar op de Franse Antillen dengue-seropositief, bij 18- en 19-
jarigen was dit 87%.2° De seroprevalentie bij volwassenen was vergelijk-
baar met die van bloeddonoren op Curacao (x90%) en hoger dan op Aruba
(x50%) in 2016-2017.22 Er zijn geen gegevens beschikbaar voor personen

jonger dan 18 jaar.

Tabel 1 Infecties, ziekenhuisopnames en sterfte door dengue op BES- en CAS-eilanden tijdens epidemie in 2023-2024

Land Ongediff. koorts OF Ongediff. koorts OF Infecties (bevestigd+

Infecties (bevestigd+ Ziekenhuisopnames Ziekenhuisopnames Sterfte Sterfte

(aantal inwoners) syndr. surveillance syndr. surveillance waarschijnlijk) waarschijnlijk)
2023 2024 2023 2024 2023 2024 2023 2024

Aruba (+108.000) 442 615 18 56 1 5 0 0]
Bonaire (+25.000) 160 803 14 341 0] 2 0 0
Curacao (+156.000) 65 - 22 579 0] 53 0 3
Saba (£2.100) 14 51 5 30 0] 10 0 0
Sint Eustatius (+3.200) 95 - 122 50 2 2 0 0
Sint Maarten (£+43.000) 24 - 88 158 - - - -
Totaal (£337.300) 800 1.469* 269 1.214 3* 72* o* 3*

— onbekend
* exclusief de landen waarvan geen data beschikbaar zijn

Gezondheidsraad | Nr. 2026/03




Hoofdstuk 2 | Ziektelast

Ziektegevallen, ziekenhuisopnames en SEH-bezoek

Op de Franse Antillen wordt de incidentie van dengue tijdens de epidemie
van 2023-2024 aanzienlijk hoger geschat dan op de BES en CAS eilanden
(£3.230-4.100 per 100.000 inwoners versus £360-1.090 per 100.000, zie
tabel 2).2 Ook de incidentie van ernstige denguegevallen is op de Franse
Antillen veel hoger dan de incidentie van ziekenhuisopnames op de BES
en CAS (182-382 per 100.000 inwoners versus 24 per 100.000 inwoners).

In Martinique (x350.000 inwoners) werd 3% van de klinische gevallen op-
genomen in het ziekenhuis en 23% van de mensen die de spoedeisende
hulp bezochten.? In Guadeloupe (+400.000 inwoners) werd 1,6% van de
klinische gevallen opgenomen in het ziekenhuis en 14% van de mensen

die de spoedeisende hulp bezochten.

Van de ernstige gevallen die waren opgenomen in het ziekenhuis waren 11
van de 30 opnames (37%) bij kinderen <15 jaar in Martinique en 24 van de
55 ziekenhuisopnames (44%) in Guadeloupe.? Van de klinische dengue-
gevallen overleden 9 patiénten in Martinique (sterftecijfer 0,06%) en 10 in

Guadeloupe (sterftecijfer 0,08%). Deze personen waren ouder dan 15 jaar.

In Martinique waren de bezoekers aan de spoedeisende hulp voor
vermoedelijke denguekoorts, vooral kinderen jonger dan 14 jaar (met een
piek bij kinderen van 5 tot 10 jaar) (41%) (tabel 2).2 In Guadeloupe, Saint-

Martin en Saint-Barthélemy was de grootste groep bezoekers aan de
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spoedeisende hulp 15 tot en met 65 jaar (60%) (tabel 2), met een piek bij

kinderen van 10 tot 15 jaar in Guadeloupe.

Tabel 2 Incidentie en aantallen van dengue tijdens dengue-epidemie 2023-2024 op de
Franse Antillen

Martinique
(£350.000 inwoners)

Guadeloupe, St. Martin, St. Barthélemy
(totaal £439.500 inwoners)

4101 per 100.000
738 (41%)

Incidentie dengue-infecties
SEH-bezoeken*

0—14 jaar

SEH-bezoeken*

15-65 jaar

SEH-bezoeken*
>65 jaar

3.229 per 100.000
498 (26%)

1.063 (61%) 708 (39%)
199 (12%) 368 (20%)

Ernstige dengue
0-5 jaar

9 (16%)

Ernstige dengue
0-14 jaar

Ernstige dengue
5-14 jaar
Ernstige dengue
15-65 jaar

Ernstige dengue
>65 jaar

8 (28%)
20 (36%)
20 (36%) 16 (55%)

6 (11%) 5 (17%)

* bezoek aan spoedeisende hulp voor vermoedelijke denguekoorts
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3 Werkzaamheid,
effectiviteit en
veiligheid van
vaccinatie

In het kort

Er zijn verschillen in de werkzaamheid tegen de 4 dengue-serotypen:
vaccinatie beschermt beter tegen dengue veroorzaakt door serotype 1
en 2 dan tegen 3. Er is nog onzekerheid over de werkzaamheid tegen
serotype 4, en tegen 3 en 4 bij mensen die geen dengue hebben door-
gemaakt. Bij seronegatieve personen lijkt de werkzaamheid iets lager
dan die bij seropositieve personen. Er is mogelijk een potentieel risico
op ernstige infectie na vaccinatie, vooral in het geval van dengue-infectie
met serotypen 3 en 4 bij mensen die niet eerder een dengue-infectie

hebben doorgemaakt.
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31 Vaccin

Momenteel is er 1 vaccin tegen dengue geregistreerd in Europa, Qdenga
(sinds december 2022).° Dit vaccin bevat levende verzwakte versies van
de denguevirussen serotypen 1, 2, 3 en 4 (DENV1-4). Het voornaamste
werkingsmechanisme van het vaccin bestaat uit het oproepen van een
immuunrespons tegen elk van de 4 serotypes van het denguevirus.

Het vaccin is geindiceerd voor de preventie van dengue bij mensen van 4
jaar en ouder, ongeacht de serostatus. Het vaccin moet onderhuids in de
bovenarm worden toegediend. Vaccinatie bestaat uit 2 doses, met tussen
de doses een interval van 3 maanden.*® Dit vaccin is gecontra-indiceerd
voor mensen met een verzwakt immuunsysteem als gevolg van een ziekte
of medicijngebruik, en voor vrouwen die zwanger zijn of borstvoeding

geven.*

Een ander vaccin tegen dengue, Dengvaxia, was van 2018 tot 2025
geregistreerd in Europa en wordt niet meer geproduceerd.*®* Dit vaccin
was alleen geindiceerd voor mensen die al dengue hebben gehad, omdat
er na vaccinatie met Dengvaxia een verhoogd risico is op een ernstig
verloop van een dengue-infectie bij mensen die niet eerder met een

denguevirus zijn geinfecteerd (ADE)."™#

3.2 Werkzaamheid

De RCT naar de klinische werkzaamheid van het vaccin Qdenga bij

kinderen van 4 tot en met 16 jaar (n=19.021) laat tot 12 maanden na de
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tweede dosis een vaccinwerkzaamheid (VE) zien van 80% in het voor-
komen van bevestigde dengue (95%-BI: 73-85) en van 95% in het voor-
komen van ziekenhuisopname (95%-BIl. 88-98), ongeacht de serostatus van
de gevaccineerde, zie tabel 3.#> De vaccinwerkzaamheid werd voorname-
lijk bepaald door de werkzaamheid tegen DENV2 (98%, 95%-BI. 93-99),
gevolgd door DENV1 (74%, 95%-BI: 52-86). De bescherming tegen een
DENV3-infectie was lager (63%, 95%-Bl. 43-75). Vanwege het lage aantal
besmettingen met DENV4 was de werkzaamheid tegen dat serotype niet
goed vast de stellen (63%, 95%-BI: -65-92).42

Tabel 3 Vaccinwerkzaamheid (VE) Qdenga in het voorkomen van bevestigde dengue
en ziekenhuisopname, bij kinderen van 4 tot en met 16 jaar tot 12 maanden na de
tweede dosis.*04?

Serostatus* VE (95%-Bl) bevestigde dengue VE (95%-Bl) ziekenhuisopname
Ongeacht serostatus 80% (73-85) 95% (88-98)
Seropositief 82% (75-88) 94% (84-98)
Seronegatief 75% (57-85) 97% (79-100)

* status bij de start van het onderzoek, voor vaccinatie

De beschermingsduur is nog onbekend. Tot 4,5 jaar na vaccinatie was de
vaccinwerkzaamheid bij kinderen in het voorkomen van bevestigde
dengue 61% (95%-BIl. 56-66) en in het voorkomen van ziekenhuisopname
84% (95%-BI: 78-89), voor alle serotypen en ongeacht de serostatus van

de gevaccineerde, zie tabel 4.4
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Bij seronegatieve kinderen is werkzaamheid tegen dengue 4,5 jaar na
vaccinatie lager dan die bij seropositieve kinderen (respectievelijk 54%,
95%-BIl: 42-63 en 64%, 95%-Bl: 58-69), maar het verschil is niet statistisch
significant. Vanwege het lage aantal besmettingen bij seronegatieve
kinderen met DENV3 of DENV4 was de werkzaamheid tegen die serotypen
niet goed vast de stellen. De niet significante negatieve vaccinwerkzaam-
heid tegen serotype 3 en 4 komt doordat er te weinig gegevens waren,

maar vraagt wel om aanvullend onderzoek.

Tabel 4 Vaccinwerkzaamheid Qdenga in het voorkomen van bevestigde dengue,
ziekenhuisopname en DHF of ernstige dengue bij kinderen van 4 tot en met 16 jaar tot
4,5 jaar na de tweede dosis.*0*

VE (95%-Bl)
bevestigde dengue

61% (56-66)

VE (95%-Bl)
ziekenhuisopname

84% (78-89) -

VE (95%-Bl) DHF of
ernstige dengue

Alle serotypen ongeacht serostatus

Seropositief*

Alle serotypen 64% (58-69) 86% (79-91) 87% (52-96)

DENV1 56% (45-65) 67% (37-82) -
DENV2 80% (73-86) 96% (90-98) -
DENV3 52% (37-64) 74% (39-89) -
DENV4 71% (40-86) niet te schatten —

Seronegatief*

Alle serotypen 54% (42-63) 79% (64-88) 21% (-372-87)

DENV1 45% (26-60) 78% (44-92) -
DENV2 88% (79-93) 100% (89-100) -
DENV3 -16% (-108-36) -88% (-573-48) -
DENV4 -106% (-629-42) niet te schatten -

* serostatus bij de start van het onderzoek, voor vaccinatie
— niet gerapporteerd
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Bij mensen vanaf 17 jaar werd de werkzaamheid van het Qdenga-vaccin
afgeleid uit de werkzaamheid bij kinderen van 4 tot en met 16 jaar op basis
van immunogeniciteitsgegevens.*® De werkzaamheid werd vastgesteld
doordat de neutraliserende antilichaamrespons tegen dengue bij mensen
van 17 tot 60 jaar niet-inferieur was vergeleken met de immuunrespons bij

kinderen.*°

Niet-inferioriteitsonderzoek

Niet-inferioriteitsonderzoek heeft hier tot doel om aan te tonen dat een vaccin niet
minder werkzaam is bij een andere leeftijdsgroep dan bij de leeftijdsgroep waarbij
oorspronkelijk is gemeten, ofwel niet-inferieur is. De marge voor niet-inferioriteit
dient voor aanvang van een studie te worden vastgelegd. Deze marge bepaalt hoe
groot het verschil in werkzaamheid maximaal mag zijn om te mogen concluderen

dat een vaccin niet minder werkzaam is bij een andere leeftijdsgroep.

3.3 Effectiviteit

De effectiviteit geeft aan hoe goed een vaccin in de praktijk werkt, in een
niet-gecontroleerde setting. Er is weinig bekend over de effectiviteit van
Qdenga in de praktijk. Uit een recente studie uitgevoerd bij kinderen van
10-14 jaar (n=92.621) tijdens een uitbraak van dengue in Brazilié bleek de
vaccineffectiviteit in het voorkomen van dengue na de eerste dosis 50%
(95%-Bl: 45-55) te zijn en 68% (95%-Bl: 43-81) in het voorkomen van
ziekenhuisopname.* De vaccineffectiviteit in het voorkomen van dengue

na de tweede dosis was 62% (95%-Bl: 40-76).44
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3.31

Er zijn geen modelleringstudies naar de impact van een vaccinatie-

Impact

programma met Qdenga in relatief kleine eilandpopulaties zoals die van de
BES- en CAS-eilanden. Eerdere modelleringstudies met het andere vaccin
Dengvaxia lieten zien dat de impact van een vaccinatieprogramma afhing
van de serostatus voor vaccinatie, het circulerende serotype, de leeftijd en
de ziekte-uitkomst."4>4e

Een studie naar de impact van een vaccinatieprogramma bij kinderen
ouder dan 6 jaar met het vaccin Qdenga in gebieden met hoge dengue-
transmissie (een seroprevalentie van meer dan 60% bij 9-jarigen) laat zien
dat de impact van vaccinatie in de gehele bevolking relatief beperkt is: het
aantal ziekenhuisopnames vermindert met gemiddeld 10 tot 22% over een
periode van 10 jaar.*’ Als er alleen naar de impact bij de gevaccineerde
kinderen wordt gekeken dan vermindert het aantal ziekenhuisopnames
met gemiddeld 42 tot 68%.

Er lijkt consensus binnen modelleringstudies dat de te behalen gezond-
heidswinst door vaccinatie in gebieden met een lage denguetransmissie

onzeker is.*>%

3.4 Veiligheid
Vaccins en andere geneesmiddelen worden alleen tot de markt toegelaten
als ze door registratieautoriteiten (zoals het Europese geneesmiddelen-

agentschap EMA) voldoende veilig zijn bevonden op grond van de

resultaten uit klinische trials. Dat neemt niet weg dat vaccins bijwerkingen
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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 reacties optreden die doorgaans pas aan het licht komen
tijdens de uitvoering van (grootschalige) vaccinatieprogramma’s. Om vast
te stellen of zo’n reactie daadwerkelijk een bijwerking van het vaccin is,
een andere oorzaak heeft, of aan toeval te wijten is, worden meldingen van
dergelijke reacties beoordeeld door de registratieautoriteiten. Indien het
aannemelijk is dat de reactie kan zijn veroorzaakt door de vaccinatie wordt
deze als bijwerking opgenomen in de samenvatting van de product-

kenmerken en de patiéntenbijsluiter van het betreffende vaccin.

De meest voorkomende bijwerkingen van het vaccin Qdenga (die bij meer
dan 1 op de 5 mensen kunnen optreden) zijn pijn en roodheid op de
injectieplaats, hoofdpijn, spierpijn, en een algemeen gevoel van malaise.
Bij minder dan 1 op de 10 mensen werd koorts gemeld.*°

Deze bijwerkingen, die doorgaans licht tot matig van aard zijn en binnen
enkele dagen verdwijnen, komen na toediening van de tweede dosis van
het vaccin minder vaak voor dan na de eerste dosis.

Er kan ook vaccinviremie optreden: de tijdelijke aanwezigheid van dengue-
virus in de bloedbaan na vaccinatie. Vaccinviremie kan gepaard gaan met
voorbijgaande, lichte tot matige reacties, zoals hoofdpijn, artralgie, myalgie

en huiduitslag. Vaccinviremie werd waargenomen bij 49% van de mensen
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die nog niet eerder besmet zijn geweest met denguevirus en bij 16% van
de mensen die eerder wel besmet zijn geweest."404849 \Vaccinviremie treedt
meestal op in de tweede week na de eerste dosis met een gemiddelde
duur van 4 dagen. Vaccinviremie werd zelden waargenomen na toediening

van de tweede dosis.

Na toediening van het vaccin Qdenga kan een ernstige allergische reactie
(anafylaxie) optreden.*® Daarom moet er bij de vaccinatie altijd gepast
medisch toezicht en behandeling beschikbaar zijn in het geval dat er een
anafylactische reactie optreedt na toediening van het vaccin.*® Een studie
uitgevoerd in Brazilié berekende een frequentie van 6,3 gevallen per
100.000 doses voor het optreden van anafylaxie na vaccinatie.®°

Alle anafylactische reacties traden op na toediening van de eerste dosis.>®

Potentieel risico op vaccinatie-geinduceerde ADE

ADE is een fenomeen dat tot ernstige ziekte kan leiden bij een tweede
infectie met een ander serotype van hetzelfde virus.® Bij vaccinatie-
geinduceerde ADE remmen de antilichamen die door vaccinatie zijn
gevormd het virus dan niet bij een eerste infectie, maar kunnen er juist
voor zorgen dat het virus binnendringt in de immuuncellen, waardoor het
virus zich kan vermenigvuldigen (zie ook paragraaf 2.3).>">2 Dit betekent
dat bij mensen die nog geen dengue-infectie hebben doorgemaakt en

gevaccineerd worden, ADE mogelijk kan optreden bij het doormaken van

een eerste dengue-infectie na vaccinatie. Een infectie met een serotype
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waartegen het vaccin minder bescherming geeft zoals met name DENV3
en DENV4 bij het vaccin Qdenga, kan dan resulteren in een ernstiger

beloop van dengue.

Bij het vaccin Qdenga waren er tijdens de klinische studies geen aan-
wijzingen voor het optreden van ADE.*® Maar om daar een uitspraak over
te kunnen doen zijn meer gegevens nodig. Uit de beperkte gegevens die
momenteel beschikbaar zijn lijkt er mogelijk een lagere bescherming te
zijn tegen serotypen 3 en 4 bij seronegatief gevaccineerden, wat zou
kunnen leiden tot het optreden van ADE. Omdat er onzekerheid is over de
bescherming tegen ernstige dengue veroorzaakt door serotype 3 of 4 in
personen die seronegatief zijn ten tijde van vaccinatie, heeft het EMA aan
de fabrikant van het Qdenga-vaccin extra studies opgelegd.*®°2 Deze
studies moeten meer inzicht geven in de werkzaamheid van Qdenga, met
name over de bescherming tegen ernstige dengue veroorzaakt door
serotype 3 of 4 bij personen die niet eerder met het denguevirus waren

besmet.*®

Ook moeten studies antwoord geven op de vraag of de immuniteit die
wordt opgewekt door de vaccinatie met Qdenga gelijkwaardig is tegen elk
van de 4 serotypen, en of de bescherming tegen ernstige dengue bij

seronegatieven vergelijkbaar is met die bij seropositieven."4°
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4 Additionele
overwegingen en
aandachtspunten

41 Vaccinatieprogramma’s in andere landen

411 Advies World Health Organization (WHO)

De WHO beveelt vaccinatie aan bij kinderen van 6 tot en met 16 jaar in
gebieden met een hoge transmissie van het denguevirus (een seropre-
valentie van meer dan 60% bij 9-jarigen)" Een programmatisch vaccinatie-
aanbod in gebieden met een lage tot matige denguetransmissie wordt

afgeraden. De transmissie in het Caribisch gebied is momenteel laag.

Daarnaast adviseert de WHO geen programmatische vaccinatie van
kinderen onder de 6 jaar. Ook in gebieden met een hoge dengue-
transmissie hebben maar weinig kinderen onder de 6 eerder een dengue-
infectie doorgemaakt. Daardoor en vanwege de lagere werkzaamheid van
het vaccin in deze leeftijdsgroep lopen zij mogelijk risico op ADE na
vaccinatie” De WHO vermeldt niet waarom zij een bovengrens van 16 jaar
voorstelt, mogelijke redenen kunnen zijn dat de werkzaamheid, impact en

kosteneffectiviteit van vaccinatie voornamelijk bij kinderen is onderzocht.
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De optimale leeftijd van vaccinatie ligt voor de piek van een eerste
infectie.?° Daarnaast zou vaccinatie tegen dengue gezien moeten worden
als onderdeel van een geintegreerde strategie om de ziekte te bestrijden.
Vectorbestrijding blijft cruciaal, omdat vaccinatie niet alle gevallen kan
voorkomen en de muggen ook andere virussen overbrengen, waaronder

gele koorts, chikungunya en het zikavirus.">3

Met een screeningsprogramma voor alleen seropositieve mensen kan
voorkomen worden dat seronegatieve mensen worden blootgesteld aan
het risico op ADE. Een dergelijke strategie wordt echter niet aanbevolen
door de WHO omdat dit seronegatieve mensen gezondheidswinst zou
onthouden en omdat de screening op serostatus de uitvoeringskosten van

het vaccinatieprogramma zou verhogen.

41.2 Advies Pan American Health Organization (PAHO)

De PAHO adviseerde in 2024 om geen nationale vaccinatieprogramma’s
met het vaccin Qdenga op te zetten in Noord- en Zuid-Amerika, omdat
leeftijdsspecifieke gegevens over de seroprevalentie en incidentie veelal
ontbreken.> Zij beveelt vaccinatie alleen aan voor landen waar er gedocu-
menteerd bewijs is van hoge ziektelast en hoge dengue-transmissie, op
voorwaarde dat er maatregelen zijn getroffen om de evaluatie en moni-
toring van de veiligheid en werkzaamheid van het vaccin te waarborgen.

Introductie van een vaccinatieprogramma moet worden gezien als een

pilot, waarbij onder andere informatie verzameld moet worden over de
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veiligheid en effectiviteit van het vaccin tegen DENV3 en DENV4 bij

seronegatieve personen.

41.3 Landen in de regio van de BES- en CAS-eilanden

In de regio van de BES- en CAS-eilanden wordt in landen zoals Brazilié (bij
kinderen van 10 tot en met 14 jaar) en Argentinié (bij mensen van 15 tot en
met 39 jaar), vaccinatie tegen dengue aangeboden voor zover er een
vaccin beschikbaar is in die landen. De afgelopen 10 jaar was het aantal
dengue-gerelateerde ziekenhuisopnames in Brazilié het hoogst onder

kinderen van 10 tot en met 14 jaar.>®

Voor de Franse gebieden van Amerika, de Franse Antillen en Frans-
Guyana werd eind 2024 geadviseerd programmatische vaccinatie tegen
dengue met het Qdenga-vaccin in te voeren. Dat programma is bedoeld
voor 6- tot en met 16-jarige seropositieven en 17- tot en met 60-jarigen met
chronische aandoeningen (zoals sikkelcelziekte en andere erfelijke bloed-
aandoeningen, gecompliceerde hoge bloeddruk, diabetes, obesitas, nier-
falen, chronische hart-/longaandoeningen en aandoeningen van bloed-
plaatjes), met of zonder voorgeschiedenis van dengue. Op de Franse
Antillen zijn er over de seroprevalentie bij mensen onder de 18 jaar geen
gegevens beschikbaar, bij volwassenen was de seroprevalentie 94% in
201.%
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4.2 Vaccinatie voor reizigers

Volgens de WHO zouden reizigers die in landen wonen waar dengue niet
of nauwelijks voorkomt en die eerder met dengue zijn besmet, baat
kunnen hebben bij vaccinatie om een tweede (en dus mogelijk ernstigere)
dengue-infectie te voorkomen wanneer ze naar een land reizen waar

dengue veel voorkomt™"

In Europees Nederland geeft het landelijk codrdinatiecentrum reizigers-
advisering (LCR) aanbevelingen voor het gebruik van het vaccin Qdenga bij
reizigers op individuele basis.>®*” Voor reizigers met een van de BES- of
CAS-eilanden als bestemming wordt er op dit moment in samenspraak met
de arts van een reizigersvaccinatiebureau bepaald of vaccinatie nodig is.

In landen waar dengue veel voorkomt raadt het LCR vaccinatie aan voor
reizigers met een doorgemaakte dengue-infectie. Reizigers zonder een
doorgemaakte dengue-infectie die vaccinatie overwegen, dienen geinfor-
meerd te worden over een potentieel risico op ADE. Vaccinatie voor
reizigers maakt geen deel uit van een vaccinatieprogramma aangeboden

door de overheid; reizigers moeten de vaccinatie zelf betalen.

4.3

Om een beeld te krijgen van het draagvlak voor vaccinatie tegen dengue

Draagvlak

zijn de vaccinatiemanagers in de 6 Caribische eilanden van het Koninkrijk

der Nederlanden schriftelijk gevraagd wat de verwachte acceptatie bij

inwoners zou kunnen zijn als vaccinatie geintroduceerd zou worden voor
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kinderen. In Saba stelt men dat er voldoende draagvlak kan zijn voor het
invoeren van de vaccinatie. In Sint Maarten zijn ouders waarschijnlijk
minder bereidwillig om kinderen te laten vaccineren tegen dengue.

Die verwachting is gebaseerd op de vaccinatiebereidheid tegen COVID-19.

Van de overige eilanden is onbekend wat het draagvlak is.

4.4 Kosteneffectiviteit
De commissie kan geen uitspraak doen over de kosteneffectiviteit van een
vaccinatieprogramma tegen dengue met het vaccin Qdenga op de BES-en

CAS-eilanden vanwege een gebrek aan gegevens hierover.

De lijstprijs van Qdenga is €87 per dosis. Gezien het relatief kleine aantal
inwoners op de BES-eilanden verwacht de commissie dat de budgetimpact
van de vaccinatie niet groot zal zijn indien wordt overgegaan op vaccinatie.

Voor de CAS-eilanden is de budgetimpact waarschijnlijk substantiéler.
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5 Advies

De commissie adviseert vooralsnog geen programmatisch vaccinatie-
aanbod tegen dengue in het Caribisch deel van het Koninkrijk der
Nederlanden, omdat op dit moment niet zeker is of de voordelen opwegen

tegen de nadelen.

51  Criteria beoordelingskader

De commissie heeft beoordeeld of een programmatisch aanbod van
dengue-vaccinatie is aangewezen voor de BES- en de CAS-eilanden aan
de hand van het beoordelingskader voor vaccinaties. Zij concludeert dat
de ziektelast van dengue aanleiding geeft om vaccinatie te overwegen.
Tijdens de uitbraak in 2024 waren er op de BES- en de CAS-eilanden naar
schatting tussen 360 en 1.090 infecties per 100.000 inwoners en in totaal
24 ziekenhuisopnames en 3 sterfgevallen. Deze gegevens zijn een

onderschatting.

De werkzaamheid van vaccinatie hangt deels af van de serostatus van de
gevaccineerde en van het serotype. Bij seronegatieve mensen lijkt de
werkzaamheid tegen dengue 4,5 jaar na vaccinatie iets lager dan bij
seropositieve mensen (54% versus 64%). Er is nog onzekerheid over de
werkzaamheid tegen serotype 4, omdat die tijdens de werkzaamheids-

studies nauwelijks circuleerde. Bij seronegatieve mensen is ook de
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werkzaamheid tegen serotype 3 onzeker. Welke serotypen in welke mate

circuleren in de komende periode is niet te voorspellen.

Wat de veiligheid betreft is vooral een potentieel risico op ADE een punt
van zorg. Mensen die nog geen dengue hebben doorgemaakt lopen
mogelijk een risico op een ernstiger beloop van dengue als ze na
vaccinatie geinfecteerd raken, vooral in het geval van serotype 3 en 4.

In gebieden met een lage seroprevalentie zou vaccinatie dus juist het
risico op ernstige dengue kunnen verhogen in plaats van verminderen.

De WHO raadt om die reden een programmatisch vaccinatie-aanbod af in
gebieden met een lage seroprevalentie. Alleen in gebieden waar meer dan
60% van 9-jarigen dengue heeft doorgemaakt, beveelt de WHO vaccinatie
aan voor kinderen van 6-16 jaar. Op de BES- en CAS-eilanden is het
aandeel kinderen dat dengue heeft doorgemaakt (seroprevalentie) naar
verwachting aanzienlijk lager dan 60%. Recente gegevens over de sero-

prevalentie onder volwassenen op de BES- en CAS-eilanden ontbreken.

Gegeven de onzekerheid over de te behalen gezondheidswinst en over
het risico op door vaccinatie opgewekte ADE is het volgens de commissie
niet zeker of de voordelen van een programmatisch vaccinatie-aanbod
voor zowel kinderen als volwassenen in het Caribisch deel van het

Koninkrijk der Nederlanden opwegen tegen de nadelen.
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5.2 Onderzoeksaanbevelingen en vervolgadvisering

De commissie adviseert om de seroprevalentie van én ziektelast door
dengue in het Caribisch deel van het Koninkrijk der Nederlanden
nauwkeuriger in kaart te brengen door het aandeel seropositieve mensen
en de aantallen infecties, ziekenhuisopnames en sterfgevallen te
monitoren bij kinderen en volwassenen. Een toename in de ziektelast of
van het aandeel seropositieve mensen kan aanleiding geven om opnieuw
te adviseren over een programmatische vaccinatie tegen dengue de BES-
en CAS-eilanden. Ook nieuwe gegevens over de werkzaamheid,
effectiviteit en veiligheid van het vaccin kunnen aanleiding geven om
opnieuw te adviseren, met name over het potentiéle risico van door
vaccinatie opgewekte ADE. Daarnaast kan registratie van een nieuw

denguevaccin aanleiding geven om opnieuw te adviseren.
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De Gezondheidsraad, ingesteld in 1902, is een adviesorgaan met als taak de regering en het parlement ‘voor te lichten over de stand der wetenschap
ten aanzien van vraagstukken op het gebied van de volksgezondheid en het gezondheids(zorg)onderzoek’ (art. 22 Gezondheidswet).

De Gezondheidsraad ontvangt de meeste adviesvragen van de bewindslieden van Volksgezondheid, Welzijn en Sport; Infrastructuur en Waterstaat;
Sociale Zaken en Werkgelegenheid en Landbouw, Visserij, Voedselzekerheid en Natuur. De raad kan ook op eigen initiatief adviezen uitbrengen, en
ontwikkelingen of trends signaleren die van belang zijn voor het overheidsbeleid.

De adviezen van de Gezondheidsraad zijn openbaar en worden als regel opgesteld door multidisciplinaire commissies van — op persoonlijke titel

benoemde — Nederlandse en soms buitenlandse deskundigen.

De Gezondheidsraad gaat bewust en kritisch om met generatieve Al. Het wegen van de
wetenschappelijke gegevens en het opstellen van adviezen gebeurt in commissies, door deskundigen.

Als generatieve Al wordt gebruikt, dan is dat alleen ter ondersteuning of ter aanvulling van dat proces.
U kunt dit document downloaden van gezondheidsraad.nl.

Deze publicatie kan als volgt worden aangehaald:

Gezondheidsraad.
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