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RSV (respiratoir syncytieel virus) is de belangrijkste verwekker van
ondersteluchtweginfecties bij kinderen jonger dan twee jaar. Elk seizoen resulteren
dergelijke infecties in een verzadiging van de diensten voor kindergeneeskunde en

een overbelasting van de eerstelijnszorg. De zeer jonge leeftijd is de belangrijkste
risicofactor voor ziekenhuisopname. We beschikken nu over twee geneesmiddelen
om zuigelingen te beschermen: passieve immunisatie met een langwerkende
monoklonale antistof (Beyfortus®) en een vaccin dat tijdens de zwangerschap
wordt toegediend (Abrysvo®). Die zullen de expressie van de ziekte grondig
veranderen. Er bestaan specifieke strategieén voor beide geneesmiddelen
apart, maar niet voor een combinatie van beide. Dit artikel geeft de informatie
die huisartsen nodig hebben om de ouders informatie ter zake te geven.
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RSV in enkele cijfers

Wereldwijd loopt naar schatting circa 67% van de zui-
gelingen een RSV-infectie op tijdens het eerste levensjaar
en 90-95% van de zuigelingen tijdens de eerste 2 levensja-
ren. De klinische expressie gaat van een gewone rinitis tot
een ernstige ondersteluchtweginfectie met ademhalings-
insufficiéntie en in extreme gevallen de dood als gevolg.
Een RSV-infectie verhoogt het risico op pneumokokken-
superinfectie (effect op de adhesie, verzwakking van de
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natuurlijke afweer als gevolg van de ontsteking...) (1).
Volgens een recent literatuuroverzicht is 75% van de kin-
deren jonger dan 5 jaar die in Europa in een ziekenhuis
worden opgenomen wegens een RSV-infectie jonger dan
1 jaar. De meeste gevallen doen zich voor bij zuigelingen
van minder dan 2 maanden (2).

In die leeftijdsgroep wordt het gemiddelde aantal zie-
kenhuisopnames geraamd op 71,6/1.000 (van 47,4/1.000
in Nederland tot 98,3/1.000 in Frankrijk). Volgens een
studie van het KCE bedroeg het aantal ziekenhuisopnames



in Belgi€ in het seizoen 2017-2018 68,3/1.000 kinderen
jonger dan 1 jaar en bedroeg de bedbezetting als gevolg
van RSV-infecties tijdens het RSV-seizoen 20-40% (3).

Het Belgische Sciensano raamt het aantal RSV-
infecties op circa 14.500 en het aantal ziekenhuisopna-
mes op 3.600 per jaar bij kinderen jonger dan 5 jaar (4).

De belangrijkste risicofactoren zijn vroeggeboorte,
een aangeboren hartziekte en longlijden. Bijna 75% van
de zuigelingen die in een ziekenhuis worden opgenomen,
vertoont echter geen risicofactor. Bijna 5% van de zuige-
lingen die in een ziekenhuis worden opgenomen, komt op
de intensive care terecht.

Het RSV-seizoen loopt van begin oktober tot einde
maart.

Bestaande en komende preventieve middelen

Passieve immunisatie van de zuigeling wordt verkregen
door toediening van monoklonale antistoffen of door vacci-
natie van de toekomstige moeder tijdens de zwangerschap.

Monoklonale antistoffen

Palivizumab (Synagis®) is de eerste monoklonale an-
tistof ter preventie van RSV die in de handel is gebracht
sinds 1999. Het is een gehumaniseerde IgG1-antistof ge-
richt tegen een epitoop van de antigene plaats A van het
hybride eiwit (F of fusie) van het RSV. Synagis® wordt en-
kel terugbetaald bij zuigelingen die een hoog risico lopen.
Het wordt eenmaal per maand toegediend gedurende
5 maanden tijdens het hele eerste RSV-seizoen (zie advies
9760 van de Hoge Gezondheidsraad, HGR) (4).

Nu is er ook een langwerkende monoklonale antistof
te verkrijgen, meer bepaald nirsevimab (Beyfortus®),
waarmee een grootschaligere preventie mogelijk is. Het
Europees Geneesmiddelenbureau (EMA) heeft het ge-
neesmiddel geregistreerd voor passieve immunisatie van
zuigelingen tijdens het eerste RSV-seizoen. Eén enkele
intramusculaire injectie beschermt tot 5 maanden lang.
Het geneesmiddel is goedgekeurd op grond van de gege-
vens van twee gerandomiseerde studies: een studie bij
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premature zuigelingen (29-35 weken) en een bij a ter-
me of bijna a terme geboren zuigelingen (> 35 weken).
Het KCE heeft een meta-analyse van die twee studies
uitgevoerd. Volgens die meta-analyse bedraagt de be-
scherming tegen bewezen RSV-infecties van de onderste
luchtwegen met medische behandeling tot 150 dagen 75%
(95% BI: 66-82%) en tegen ziekenhuisopname wegens
RSV-infectie 79% (95% BI: 63-88%) (5). Die resultaten
zijn onlangs bevestigd door een open studie (Frankrijk,
Duitsland, Verenigd Koninkrijk): bescherming tegen zie-
kenhuisopname wegens een RSV-infectie van de onderste
luchtwegen 83,2% (95% BI: 67,8-92%) (6).

Vaccinatie van de moeder

Na vaccinatie van de moeder worden de IgG-antistoffen
van de moeder via de placenta naar de foetus gevoerd. Dat
resulteert in een passieve bescherming van de zuigeling
tijdens de eerste levensmaanden. Door vaccinatie van de
moeder kan men neonatale tetanus voorkomen (jaren zes-
tig). Vaccinatie van de moeder tegen griep en kinkhoest
speelt momenteel een belangrijke rol bij de preventie van
die infecties in de postnatale periode. Abrysvo® is een ge-
inactiveerd bivalent vaccin bestaande uit het F-eiwit van
het RSV. Het EMA heeft het vaccin goedgekeurd op grond
van de resultaten van een gerandomiseerde studie. Het
vaccin wordt eenmalig toegediend aan vrouwen die 24
tot 36 weken zwanger zijn, om de baby te beschermen tot
de leeftijd van 6 maanden (7). De HGR raadt een smaller
venster aan: 28 tot 36 weken zwangerschap (4). Volgens
de MATISSE-studie bedraagt de werkzaamheid van het
vaccin bij de preventie van ernstige RSV-infecties van de
onderste luchtwegen met medische behandeling 81,8%
(95% BI: 40,6-87,1%) tijdens de eerste 90 levensdagen
en 69,4% (97,6% BI: 44,3-84,1%) tijdens de eerste 180
levensdagen. Het aantal ziekenhuisopnames wegens RSV-
infectie was 67,7% lager (99% BI: 15,-89,5%) na 9o dagen
en 56,8% lager (99% BI: 10,1-80,7%) na 180 dagen. Er zijn
geen veiligheidsproblemen waargenomen. Om een vol-
doende transport van antilichamen te verzekeren, moet de
bevalling minstens 2 weken na toediening van het vaccin
plaatsvinden. Het vaccin mag samen met het vaccin tegen
seizoensgriep worden toegediend, maar het verdient aan-
beveling om minstens 2 weken te wachten voor toediening
van het vaccin tegen kinkhoest (Tdap). Bij niet-zwangere
vrouwen is immers een geringere respons op kinkhoestan-
tigenen gerapporteerd. Het vaccin is in Belgié te verkrijgen
sinds januari 2024.

Welke strategie?

Monoklonale antistoffen kunnen net voor het begin
van het seizoen worden toegediend, ook voo6r ontslag uit
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Kinderen die een hoger risico op een ernstige RSV-infectie lopen.

+ Chronische longziekte van prematuren die een medische behandeling
hebben moeten krijgen (chronische toediening van corticosteroiden,
behandeling met diuretica en extra zuurstof) tijdens de laatste 6 maanden
voor het begin van het tweede RSV-seizoen.

+ Hemodynamisch significante aangeboren hartziekte.
+ Toestand van immunodepressie.

+ Downsyndroom.

* Mucoviscidose.

+ Neuromusculaire aandoening.

+ Aangeboren afwijkingen van de luchtwegen.

de kraamkliniek als de moeder net voor of tijdens het
RSV-seizoen bevalt. Als het RSV-seizoen later begint, zo-
als we hebben meegemaakt tijdens de covid-pandemie,
kan men zich makkelijk eraan aanpassen. De dosis die
een zuigeling moet krijgen, is precies bekend. De antistof-
fen kunnen samen met de gebruikelijke vaccins worden
toegediend, maar op een andere plaats. Ze werken ech-
ter maar in op één target en kunnen theoretisch mutaties
opwekken. Bij gebruik ervan moet men het optreden van
mutaties dus goed volgen (8).

Kenmerken van de 2 strategieén die de HGR voorstaat.

Vaccinatie tijdens de zwangerschap wekt een polyklo-
nale reactie op met dus weinig of geen risico op mutatie.
Gezien echter de duur van de bescherming moet men re-
kening houden met de timing van de vaccinatie tijdens
de zwangerschap. De hoeveelheid antistoffen die naar de
foetus wordt doorgegeven, verschilt volgens de toestand
van de placenta en de zwangerschapsleeftijd. Zwangeren
bij wie de respons (immunodeficiéntie) of de transpla-
centaire transfer minder goed dreigt te zijn (ziekte van
de placenta, hiv-infectie), kan men veiligheidshalve beter
niet vaccineren. Men moet na vaccinatie minstens 15 da-
gen wachten voor een voldoende passage van antistoffen
naar de baby.

Gezien de lage vaccinatiegraad van zwangeren tegen
griep en kinkhoest in de Fédération Wallonie-Bruxelles
moet men rekening houden met de aanvaardbaarheid en
praktische aspecten (wie vaccineert, wanneer?). Sommige
richtlijnen gaan in op de vraag wat de beste timing voor
vaccinatie is: gerichte vaccinatie naargelang de verwachte
bevallingsdatum of vaccinatie om het even wanneer in het
jaar teneinde de vaccinatiegraad te verhogen.

Bij het uitstippelen van de strategie (monoklonale an-
tistof of vaccin) moet men rekening houden met die facto-
ren en met het feit dat tot nog toe geen enkele studie een

Beyfortus®

Abrysvo®

Voor wie?
het begin van het seizoen

+ Te vroeg geboren baby’s < 30 weken
+ Baby's van gevaccineerde moeders MAAR:

+ Kinderen die een hoger risico lopen (tabel 1):

+ Baby's van niet-gevaccineerde moeders en < 6 maanden oud in

- geboren binnen 2 weken na toediening van het vaccin
- die cardiopulmonale chirurgie of een wisseltransfusie hebben
ondergaan met daardoor verlies van maternale antistoffen

- 1e seizoen: < 11 maanden, geboren uit een niet-gevaccineerde
moeder of een moeder die is gevaccineerd tussen januari en maart
- 2e seizoen: ongeacht of de moeder al dan niet gevaccineerd is

Zwangere vrouwen die moeten bevallen tussen
september en maart

Contra-indicaties Geen

Idealiter niet vaccineren indien immunodeficiénte
moeder, kans op onvoldoende transfer van
antilichamen of contra-indicatie voor het vaccin

Wanneer?

van het seizoen

het seizoen

* In de kraamkliniek indien bevalling tijdens het seizoen
* Inhaalbeweging bij zuigelingen jonger dan 6 maanden bij het begin

+ Net voor het tweede seizoen bij kinderen die een hoog risico lopen
« Bij prematuren: 48 uur voor ontslag uit neonatologie indien tijdens

Tussen 28 en 36 weken zwangerschap

Dosering + 50mg i.m. indien gewicht < 5kg

+ 100mg i.m. indien gewicht > 5kg

+ 2x100mg op 2 plaatsen bij kinderen die risico lopen, voor het 2e seizoen

Eén dosis van 0,5ml i.m.

Gelijktijdige
toediening

Mogelijk met de vaccins van het gebruikelijke schema

Mogelijk met het griepvaccin; tussenpoos van
minstens 2 weken met het Tdap-vaccin
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Take-home messages

RSV-infectie is momenteel de belangrijkste infectieziekte
bij kinderen jonger dan 2 jaar die kan worden voorkomen
door vaccinatie of passieve immunisatie. Het zijn vooral
kinderen jonger dan 1 jaar zonder risicofactor die in het
ziekenhuis worden opgenomen wegens een RSV-infectie.
Er bestaan 2 preventieve strategieén die een voldoende
bescherming bieden gedurende het hele RSV-seizoen,
namelijk een vaccin dat tijdens de zwangerschap wordt
toegediend (Abrysvo®), en monoklonale antistoffen in

1 injectie (Beyfortus®).

combinatie van beide heeft onderzocht. In haar advies

trekt de HGR geen partij voor een van beide strategieén

(4). Er is geen enkele nationale richtlijn die een bepaalde

strategie aanbeveelt boven de andere.

Het advies zal het volgende seizoen worden herzien
volgens de gegevens over de werkzaamheid in het reéle
leven, de resultaten van kosteneffectiviteitsstudies en een
eventuele terugbetaling.

De belangrijkste aanbevelingen van de HGR (4):

- Seizoen 2023-2024: het vaccin Abrysvo® wordt aan-
bevolen bij alle vrouwen die 28 tot 36 weken zwan-
ger zijn en die zullen bevallen voor einde maart 2024
(vaccinatie idealiter tot einde februari). Synagis® is
natuurlijk nog altijd geindiceerd bij zuigelingen die
beantwoorden aan de terugbetalingsvoorwaarden.

- Seizoen 2024-2025: de huidige richtlijnen zijn geba-
seerd op het feit dat de twee geneesmiddelen te ver-
krijgen zijn, dat ze nog niet worden terugbetaald en
dat er geen kosten-effectiviteitsstudies zijn uitgevoerd
in Belgié. De HGR raadt preventie van RSV aan bij alle
zuigelingen jonger dan 1 jaar bij het begin van het eer-
ste seizoen (begin oktober tot einde maart). Bij kin-
deren tot 2 jaar die een hoger risico op een ernstige
RSV-infectie lopen (Tabel 1) raadt de HGR ook een
preventie aan tijdens het tweede RSV-seizoen. Tabel
2 vat de belangrijkste kenmerken van de twee strate-
gieén samen.

Vragen voor de toekomst

Er is nog geen enkele studie uitgevoerd met een com-
binatie van vaccinatie tijdens de zwangerschap en toe-
diening van monoklonale antilichamen bij de geboorte.
Andere vragen zijn: “Is een herinneringsinjectie bij elke
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zwangerschap zinvol?” en “Wat met extra en langdurige
bescherming van de baby via IgA-antistoffen en borstvoe-
ding in geval van vaccinatie tijdens de zwangerschap?” De
antwoorden op die vragen kunnen invloed hebben op de
te volgen strategie. Er zijn geen gegevens over de kosten-
effectiviteit, de impact van de ziekte op de gemeenschap
en de duur van de bescherming na de leeftijd van 5, 6
maanden. De eerste resultaten behaald in Luxemburg en
Galicié, die Beyfortus® hebben geimplementeerd voor het
seizoen 2023-2024, zien er goed uit: duidelijke daling van
het aantal ziekenhuisopnames van zuigelingen jonger dan
6 maanden wegens een RSV-infectie (9, 10).

Conclusies

Het RSV vormt een zware belasting voor de maat-
schappij en de medische wereld in en buiten het zieken-
huis. RSV-infectie is momenteel de belangrijkste infec-
tieziekte bij kinderen jonger dan 2 jaar die kan worden
voorkomen door vaccinatie of passieve immunisatie. We
beschikken nu over twee preventieve geneesmiddelen:
een vaccin dat tijdens de zwangerschap wordt toegediend
en langwerkende monoklonale antistoffen die aan de zui-
geling worden toegediend. Die zouden de medische last
als gevolg van dat virus sterk moeten verlagen. In afwach-
ting van antwoorden op vragen over onder meer terug-
betaling, duur van de bescherming, kosteneffectiviteit ...
kunnen we niet zeggen wat de beste strategie is. Elke stra-
tegie heeft haar voor- en nadelen. B
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