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Samenvatting

De vaccinatiekwestie is essentieel om de COVID-19-pandemie te overwinnen. Het moet als een
buitengewone prestatie worden erkend dat het gelukt is om in zeer korte tijd een indrukwekkende
verscheidenheid aan COVID-19-vaccins te ontwikkelen. Het hier volgende betoog gaat dieper in op
de innovatieve mRNA- en vectorvaccins. Veranderingen in de vaccinatiepraktijk als gevolg van de
inrichting van vaccinatiecentra worden ook besproken. Er is momenteel geen basis voor een
vaccinatieadvies voor kinderen. In hoeverre de huidige vaccins kunnen bijdragen aan een
onderbreking van de virusoverdracht door middel van zogenaamde ‘groepsimmuniteit’ staat nog
open. Hetzelfde geldt voor de mate en duur van vaccinatiebescherming in de verschillende
leeftijdsgroepen, voor de effectieve preventie van ernstige en fatale COVID-19-ziekten en voor
zeldzame en zeer zeldzame ernstige bijwerkingen. Het is op dit moment immers nog niet mogelijk
om de verschillende vaccins en vaccinsoorten te vergelijken op effectiviteit en risico’s. Dit geldt ook
als de tweede vaccinatie van een vaccin met verschillende tussenpozen plaatsvindt na de eerste
vaccinatie. De beslissende observatieperiode voor zeldzame, ernstige bijwerkingen of bijwerkingen
die zich pas in een langere follow-up periode manifesteren, vindt pas plaats wanneer een vaccin voor
het eerst op grote schaal wordt gebruikt in een populatie — en tegelijkertijd is een voldoende aantal
mensen nodig die niet of nog niet ingeént, die biologisch en sociologisch eigenschappen hebben die
voldoende vergelijkbaar zijn met die van de gevaccineerden. Tegen deze achtergrond wordt een
indirecte vaccinatie-eis of beroepsgroep-gerelateerde vaccinatie-eis voor medisch personeel
besproken. Een centraal vaccinatieregister met betrouwbare anonimisering voor individuele
vaccinatiebeslissingen van burgers zonder open of verborgen discriminatie zou een solide basis
kunnen bieden, zowel voor de sociale integratie van burgers die anders kiezen als voor het
optimaliseren van wetenschappelijk bewijs.

Inleidende opmerking en persoonlijke verklaring

Met hun voorstel voor een COVID-19 vaccinatieregister dat niet herleidbaar is tot personen, hopen
de auteurs een bijdrage te leveren tegen de polarisatie die dreigt te ontstaan als een samenleving
verschillende standpunten over nog openstaande medische kwesties niet actief waardeert. Een niet-
oordelende, wetenschappelijke ondersteuning van mensen met hun persoonlijke COVID-19-
vaccinatiebeslissingen biedt ook de beste kans om de open vragen over COVID-19-vaccinaties snel en
geloofwaardig te beantwoorden.
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Wat kunnen we leren van de geschiedenis van vaccinatie — Het voorbeeld van
poliomyelitis

Een aanvaardbare, effectieve vaccinatie bij een pandemie is in wezen een wenselijke en effectieve
medische preventieve maatregel. Dit geldt ook als slechts een klein percentage van de
geinfecteerden ernstig wordt getroffen, zoals bij COVID-19 (1). Aan de poliopandemie rond het
midden van de 20e eeuw moet hier worden herinnerd, die ook slechts bij een klein deel van de
geinfecteerden ernstige ziekte en sterfte veroorzaakte en waarvan de belangrijkste risicogroep
kinderen in de kleuterschool- en de vroege schoolleeftijd waren (2). Een polio-infectie leidt tot
paralytische polio bij ongeveer 0,1 % van de geinfecteerden en kan, afhankelijk van de ernst, fataal
zijn bij 5-60 % van deze ernstig betroffen mensen, dat wil zeggen bij ongeveer 0,01 % van alle
geinfecteerde mensen (3). De overlevenden kunnen lijden aan milde tot zeer ernstige verlamming en
het post-poliosyndroom kan decennia later optreden. Alle lezers zullen het waarschijnlijk als een
grote stap voorwaarts beschouwen om in een poliovrij land te kunnen leven, ook al kennen de
auteurs verschillende opmerkelijke persoonlijkheden die werden getroffen door de paralytische polio
en die speciale krachten ontwikkelden door de gevolgen van polio te overwinnen, zoals de Italiaanse
arts die in die in april 2020 overleed aan COVID-19 en jarenlang voorzitter was van de International
Association of Anthroposophic Medical Societies (IVAA) Giancarlo Buccheri (4).

In vergelijking met polio komen we op een ander aspect van de COVID-19-pandemie dat relevant is
en vaak wordt besproken voor de vaccinatiekwestie, namelijk het lage percentage morbiditeit en
lage mortaliteit in relatie tot het totale aantal infecties en de totale populatie. Net zoals COVID-19
bijzondere inspanningen vergt van het gezondheidssysteem (vooral op het gebied van de intensive
care) om adequaat te kunnen zorgen voor ernstig zieke patiénten, was dit ook het geval tijdens de
poliopandemie (‘ijzeren longen’, speciale afdelingen, uitgebreide revalidatieprogramma’s tot
verzorging van postpoliosyndromen) totdat de vaccinatieprogramma’s werkzaam werden.

De orale vaccinatie tegen polio (OPV) is een zeer effectief middel gebleken om deze pandemie te
beéindigen, omdat het niet alleen infectie kan voorkomen, maar ook de overdracht van het virus
door geinfecteerde mensen. Niettemin veroorzaakt dit vaccin een tot verlamming leidende
‘vaccinatiepolio’ bij één op de 2,7 miljoen gevaccineerde mensen, en veel vaker bij mensen met een
immuundeficiéntie. Deze uiterst zeldzame, ernstige ‘bijwerking’ van het orale poliovaccin met
verzwakte levende virussen heeft er anderzijds toe geleid dat het vaccin in poliovrije landen zoals
Duitsland als te riskant werd beschouwd en is vervangen door een ‘dood vaccin’ met geinactiveerd
virusmateriaal dat intramusculair wordt geinjecteerd (IPV). Een wereldwijde uitroeiing van
poliomyelitis is nog niet gelukt, net als ook bij mazelen het geval is. Politieke en religieuze
moeilijkheden bij de uitvoering van een wereldwijde polio-immunisatie (Afghanistan, Pakistan)
droegen hieraan bij. Bovendien circuleren nu gemuteerde poliovirussen (cVDPV’s) die zijn afgeleid
van oraal toegediende levende vaccins in Afrika (5). Het voorbeeld van mazelenvirussen laat ook zien
hoe moeilijk het is om wereldwijde eliminatieprogramma’s uit te voeren: in 2019 bereikte het aantal
gemelde infecties het niveau van 1996, met een wereldwijd sterftecijfer van meer dan 20 % (6). Deze
voorbeelden suggereren dat eliminatie van SARS-CoV-2 door middel van wijdverspreide vaccinatie
een uitdaging kan zijn, zelfs als de vaccins even effectief zouden zijn als het mazelenvaccin.
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Met betrekking tot de veiligheid van vaccins toont het voorbeeld van vaccinpolio in OPV aan dat
onderzoeken met ongeveer 30.000 tot 40.000 deelnemers, zoals die nu zijn ingediend bij de
regelgevende autoriteiten in de VS, het Verenigd Koninkrijk en het Europees Geneesmiddelenbureau
(EMA) (7), zeker niet geschikt zijn om zeldzame, maar wereldwijd zeer relevante, ernstige risico’s van
vaccins met voldoende betrouwbaarheid vast te leggen. Aan de andere kant, aangezien
toelatingsstudies met bijvoorbeeld 30 miljoen deelnemers ook nauwelijks denkbaar zijn, laat het
voorbeeld van het orale poliovaccin zien dat een beslissende observatieperiode voor zeldzame
ernstige bijwerkingen juist die is waarin een vaccin voor het eerst landelijk wordt toegediend in een
populatie — en tegelijkertijd een voldoende aantal mensen niet of nog niet zijn gevaccineerd die
biologisch en sociologisch voldoende vergelijkbare eigenschappen hebben met de gevaccineerden.
Dit is de enige manier om ongewenste effecten van een vaccin vast te leggen die zeer zeldzaam of
ernstig zijn of zich pas manifesteren na een langere follow-upperiode.

Specifieke en niet-specifieke effecten van vaccinaties

Vaccinaties hebben een specifiek beschermend effect en niet-specifieke effecten. Deze kunnen het
immuunsysteem onspecifiek verzwakken of versterken. De onderzoeken van Aaby (8) voor zeer arme
landen tonen aan dat geinactiveerde vaccins de algehele mortaliteit van kleine kinderen in de eerste
helft van hun leven verhogen en, omgekeerd, dat levende vaccins zoals vaccinatie tegen mazelen de
algehele mortaliteit buitenproportioneel kunnen verminderen. Een grote Japanse studie onder meer
dan 100.000 kinderen heeft onlangs duidelijke aanwijzingen gevonden dat geinactiveerde vaccins in
de eerste zes maanden van hun leven bijvoorbeeld na 12 maanden het astma-percentage significant
kan verhogen van de vroeg gevaccineerde kinderen (9). Dit is in lijn met andere onderzoeken,
waarvan er enkele nog moeten worden gepubliceerd. Ook met de nieuw ontwikkelde SARS-CoV-2-
vaccins moet met niet-specifieke vaccinatie-effecten gerekend worden, die heel verschillend kunnen
uitpakken vanwege de verscheidenheid aan gebruikte vaccinatietechnologieén. Zowel ongewenste
als gewenste effecten (bijvoorbeeld kruisimmuniteit voor andere pathogenen) zijn mogelijk. Voor het
vastleggen van niet-specifieke effecten zijn doorgaans langere observatieperioden nodig dan bij de
goedkeuringsstudies en voldoende grote, zo mogelijk vergelijkbare groepen. Wat specifiek is voor
niet-specifieke effecten — om het paradoxaal te zeggen — is dat ze verrassend kunnen blijken te zijn
en een zo breed mogelijke, langdurige follow-up van de gevaccineerde, vrij van vooroordelen,
vereisen om ze te kunnen registreren (10).

Wat maakt een combinatie van vaccinatieregister en gratis vaccinatiebesluit mogelijk?

De vorige overwegingen tonen al aan dat, vanuit het oogpunt van een duurzame optimalisatie van de
effectiviteit en veiligheid van een COVID-19 vaccinatiebeschermingsstrategie, het moment van
introductie van deze vaccins met een beperkt aanbod en niet onverdeelde bereidheid van de
bevolking om de vaccinatie te accepteren, ideale omstandigheden bieden om de groep
gevaccineerden en degenen die zich op dit moment niet kunnen of willen laten vaccineren, te
registreren in een register en wetenschappelijk te controleren. De politieke en juridische discussie
over een algemene of beroepsspecifieke vaccinatie-eis blijkt niet alleen vanwege de beperkte kennis
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over de veiligheid en effectiviteit van de verschillende vaccins en hun juridische problemen, maar
ook vanuit het perspectief van een langetermijn vaccinatiestrategie niet op zijn plaats. Alleen een
zuivere, vergelijkende registratie van gevaccineerde en niet-gevaccineerde mensen zal op
middellange termijn die antwoorden kunnen geven, waarop een geinformeerd publiek van een
democratische staat recht heeft en die kan leiden tot duurzame, wetenschappelijk onderbouwde
vaccinatieadviezen — niet alleen voor zogenaamde risicogroepen.

Het register moet absoluut betrouwbaar zijn in termen van gegevensbescherming en
gegevensbeveiliging. Hiervoor is een vaccinatieregister geschikt, zoals voorgesteld door de Duitse
Vereniging voor Epidemiologie, door middel van een geanonimiseerde registratie van de
gevaccineerden. Door ze via een betrouwbaar kantoor te koppelen aan
ziektekostenverzekeringsgegevens, kunnen gevaccineerde en niet-gevaccineerde mensen snel
vergeleken worden op het optreden van ernstige incidenten. Deskundigen zijn van mening dat de
door de BMG (Bundes Ministerium Gesundheit) geplande afzonderlijke gegevensverzameling bij het
RKI (Robert Koch Institut, de Duitse RIVM) hiervoor daarentegen niet geschikt is (11).

Naar onze mening is het voordeel van een vrije en individuele vaccinatiebeslissing die verschillend
kan uitpakken, met een hoge — zij het niet absolute (12) — juridische bescherming evident. Een
dergelijk beheerd vaccinatieregister voor SARS-CoV-2-vaccinaties, dat ook de uitdaging van
verschillende vaccins met verschillende technologieén registreert, lijkt daarom de beste oplossing om
zowel mensen de erkenning te geven, dat geldt voor hen die bereid zijn te vaccineren evenals
degenen die sceptisch zijn, als om snel een bevredigend niveau van bewijs te krijgen met betrekking
tot de effectiviteit en veiligheid van de verschillende SARS-CoV-2-vaccins. In hoeverre ook een ‘derde
arm’ denkbaar zou zijn, waarin — met een aanvankelijk beperkte vaccinaanbod — weifelende of
wetenschap-ondersteunende burgers gerandomiseerd kunnen worden in het kader van deze
registerstudie, bijvoorbeeld als ze zijn ingeént met een vertraging van 6 maanden, moet worden
ondergezocht. Zo’n breed gedragen wetenschappelijke benadering zou het meest geschikt zijn om
ook een sociaal integrerend effect te hebben en polarisatie met betrekking tot het
vaccinatievraagstuk tegen te gaan. Betrouwbare anonimisering van dit register is een centrale
vereiste, aangezien het risico van discriminatie van niet-gevaccineerde personen bij deze vaccinatie
niet bij voorbaat kan worden uitgesloten en datalekken ernstige gevolgen kunnen hebben. Alleen op
deze manier kan het nodige vertrouwen van de burgers aan alle kanten worden gecreéerd en
versterkt.

Wat zijn de vereisten voor SARS-CoV-2-vaccinaties?

Tot dusver (per 31 december 2020) zijn er, afgezien van allergische reacties en griepachtige
symptomen, geen ernstige bijwerkingen gemeld voor de SARS-CoV-2-vaccins die onlangs zijn
goedgekeurd in de VS en Europa. Effectiviteit en bijwerkingen zijn in wezen afhankelijk van het vaccin
en de persoon die wordt gevaccineerd. Er zijn geen vaccins zonder bijwerkingen (13). In dit opzicht
brengt elke vaccinatie ook een risico met zich mee voor de gevaccineerde persoon, ook al kan het
statistisch zeldzaam of zeer zeldzaam zijn. Juridisch gezien vereist dit adequate informatie voor de
gevaccineerde persoon of zijn of haar wettelijke vertegenwoordiger en bewuste toestemming (14).

Schriftelijk voorlichtingsmateriaal alleen wordt juridisch niet voldoende geacht; er moet ook
gelegenheid zijn voor vragen. Verduidelijking is bijzonder moeilijk als
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— het vaccin gebruik maakt van technologie die nog nooit op grote schaal bij mensen is
gebruikt en

— de werkzaamheid en bijwerkingen van het vaccin bij mensen pas sinds enkele maanden zijn
geregistreerd.

Bovendien kan bij geen enkele vaccinatie worden afgezien van lichamelijk onderzoek van de te
vaccineren persoon en het uitsluiten van contra-indicaties op basis van het onderzoek en individuele
anamnese. Dit blijkt uit de relevante jurisprudentie. Hiermee moet rekening worden gehouden
wanneer vaccinaties worden uitgevoerd in ‘vaccinatiecentra’ waar de voorgeschiedenis van de
patiént onbekend is. Dit geldt vooral voor patiénten uit ‘risicogroepen’ die, in het geval van COVID-
19, vaak een uitgebreide medische geschiedenis en multimorbiditeit hebben, inclusief complexe
medicatie. Tot dusver is er weinig gesproken over een adequaat lichamelijk onderzoek van deze
patiénten voorafgaand aan vaccinatie (15). Alleen ‘voorlichting’ is niet voldoende om een vaccinatie
goed uit te voeren. Het principe van omkering van de bewijslast, dat van toepassing is op degene die
het vaccin toedient of de arts die verantwoordelijk is voor de vaccinatie, moet ook worden benadrukt
zodra er een redelijk vermoeden bestaat dat de gevaccineerde persoon niet volledig is geinformeerd
en onderzocht (!) (16). Met alle respect voor de snelle en tot dusver succesvolle
ontwikkelingsinspanningen, moet worden opgemerkt dat de morbiditeit en mortaliteit van COVID-19
alarmerend zijn, maar nog ver verwijderd van die van ebola of pokken. Bij massale vaccinaties buiten
de dokterspraktijk moet daarom speciale aandacht worden besteed aan een passende
kwaliteitsborging en een overeenkomstige berekening van de investering in tijd en personeel.

Wat weten we vandaag over de effectiviteit van de SARS-CoV-2-vaccins?

Hoe zit het met de effectiviteit van de nieuwe SARS-CoV-2-vaccins? ledereen verwacht daarbij een
antwoord op de volgende vragen:

— Zal het vaccin het aantal infecties verlagen of ernstige COVID-19-ziekten en COVID-
gerelateerde sterfgevallen voorkomen, vooral voor hoogrisicogroepen?
— Onderbreekt het de virusoverdracht (de gevaccineerde persoon is niet langer besmettelijk)?

Het is een feit dat dit niet de eindcriteria waren van de fase lll-toelatings-studies. De eindpunten
waren alleen ‘COVID-evenementen’, dat wil zeggen een positief uitstrijkje als bewijs van infectie en
een klinisch symptoom dat kan passen bij een SARS-CoV-2-infectie, bijvoorbeeld een nieuwe
optredende hoest (17)! De redenen hiervoor liggen voor de hand: het besmettingspercentage was
niet erg hoog tijdens de onderzoeken en ernstige COVID-19-ziekten zijn zeldzaam, zelfs onder
besmette mensen. Onder studiegroottes bijvoorbeeld van ongeveer 30.000 (Moderna) tot 43.000
deelnemers (BioNTec / Pfizer), vallen in de orde van grootte van 95 (Moderna) of 170 (BioNTec /
Pfizer-vaccin) COVID-19-gevallen in de zin van de bovenstaande definitie, dat wil zeggen weinig
gevallen in korte observatieperiodes (2 maanden). P. Doshi (18), Associate Editor van The British
Medical Journal (BMJ), geeft hierbij het volgende commentaar:

‘Laten we dit in perspectief plaatsen. Ten eerste wordt een relatieve risicoreductie gerapporteerd,
geen absolute risicoreductie, die minder dan 1 % lijkt te zijn. Ten tweede verwijzen deze resultaten
naar het primaire eindpunt van COVID-19 van in feite iedere graad van ernst, en belangrijker nog,
niet het vermogen van het vaccin om levens te redden, noch het vermogen om infectie te
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voorkomen, noch de werkzaamheid in belangrijke subgroepen (bijvoorbeeld kwetsbare ouderen).
Die zijn nog steeds onbekend. Ten derde geven deze resultaten een periode weer die relatief kort na
vaccinatie is, en we weten niets over vaccinresultaten na 3, 6 of 12 maanden, dus kunnen we deze
werkzaamheidscijfers niet vergelijken met andere vaccins, zoals griepvaccins (die worden beoordeeld
gedurende een seizoen). Ten vierde werden kinderen, adolescenten en immuun-gecompromitteerde
individuen grotendeels uitgesloten van de onderzoeken, dus het ontbreekt ons nog steeds aan
gegevens over deze belangrijke populaties.’

Doshi heeft zijn kritiek ondertussen argumentatief bijgewerkt en roept op tot een vroege volledige
publicatie van de onderzoeksgegevens, daar vanuit zijn gezichtspunt de vraag naar de relatieve
effectiviteit van de vaccins op basis van de gepubliceerde gegevens nog niet zo duidelijk beantwoord
is, als door de fabrikant is aangegeven (60).

In beide mRNA-vaccinonderzoeken hadden volgens de fabrikant veel minder (94 tot 95 %)
gevaccineerde mensen vervolgens een ‘COVID-19-ziekte’ en minder ernstige ziekteverlopen (9 vs. 1
in het BioNTech / Pfizer-onderzoek). Dit zijn echter zeer lage aantallen (19), die in andere contexten
zeker met gepaste wetenschappelijke voorzichtigheid zouden worden becommentarieerd, terwijl ze
in het geval van de SARS-CoV-2-vaccins leiden tot enorme veranderingen in beurskoersen en eerste
beslissingen over ‘noodgoedkeuring’, bijvoorbeeld van de Britse en Amerikaanse
geneesmiddelenautoriteiten binnen een zeer korte tijd, gevolgd door een eerste reguliere
goedkeuringsbeslissing door Swissmedic en een eerste voorwaardelijke goedkeuring in de ‘rolling
review’-procedure door de Europese geneesmiddelengoedkeuringsautoriteit EMA op 21 december
2020. Onlangs, op 30 december 2020, meldde het Beijing Institute of Biological Products in een
‘korte verklaring’ dat het Sinopharm-vaccin met geinactiveerd virusmateriaal effectief was na 2
injecties met ongeveer 79,34 % ‘tegen de nieuwe coronavirusinfectie (COVID-19)-ziekte’ en een
‘conversiepercentage van het neutraliserende antilichaam van 99,52 %’ (20). Verdere details zijn nog
niet gepubliceerd.

Wie is er gevaccineerd in eerdere en lopende onderzoeken?

— Op enkele uitzonderingen na, geen kinderen.

— Geen zwangere vrouwen.

— Erzijn nog relatief weinig ouderen in de hoogrisicogroepen, geen zeer oude mensen (> 85
jaar), de belangrijkste risicogroep, die nu bij voorkeur gevaccineerd zouden moeten worden
in Duitsland (21).

Deze opmerking is momenteel in zijn algemeenheid van toepassing op de verscheidenheid van alle
SARS-CoV-2-vaccins die in ontwikkeling zijn. Opgemerkt moet worden dat, vooral in de leeftijdsgroep
tussen 60 en 80 jaar, de individuele gezondheidstoestand sterk kan verschillen. Zelfs na het lezen van
de eerste publicaties is er onvoldoende kennis over hoe deze vaccins worden verdragen door oudere
gevaccineerde mensen, vooral door patiénten met multimorbiditeit met navenant complexe (poly-)
medicatie.

Wat betreft de effectiviteit van vaccins, zoals de ernst van acute bijwerkingen, geldt dat de
werkzaamheid van vaccins op oudere leeftijd kunnen afnemen omdat het organisme minder op het
vaccin reageert (22). Het is te verwachten dat deze factor verschillend zal uitpakken voor de
verschillende vaccintechnologieén. Of het mRNA-vaccin bij oudere patiénten beter presteert dan
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conventionele vaccintechnologieén, zoals de geinactiveerde vaccins die in China zijn ontwikkeld en al
veel worden gebruikt, is een open vraag.

[Toevoeging Arie Bos: inmiddels is bekend dat het mRNA-vaccin van Moderna juist bij ouderen goed
scoort, volgens het College ter Beoordeling van Geneesmiddelen (CBG): https://www.cbg-
meb.nl/onderwerpen/medicijninformatie-vaccinaties/coronavaccins/covid-19-vaccin-moderna]

Conclusie: We kunnen de effectiviteit van de nieuwe vaccins in relatie tot risicogroepen uit de
huidige fase lll-onderzoeken (goedkeuringsonderzoeken) nog niet beoordelen. Dit geldt des te meer
als het tijdstip van de tweede vaccinatie als onderdeel van de primaire immunisatie aanzienlijk zou
afwijken van de goedkeuringsstudies, zoals momenteel wordt besproken vanwege de schaarste aan
vaccins (61). Hoe indrukwekkend de eerste gepubliceerde cijfers ook zijn, alle vaccins wachten erop
om in de praktijk bewezen te worden. In het bijzonder moet worden benadrukt:

— Tot nu toe is voor geen enkel vaccin bewezen dat het ook de overdracht van virussen kan
onderbreken en zo de overdracht van het SARS-CoV-2-virus (‘steriele immuniteit’) kan
voorkomen — een cruciale vraag voor de bestrijding van pandemieén (23).

— Hetis nog steeds niet bekend hoe lang de nu ontwikkelde vaccins de kans op COVID-19-
infectie kunnen verminderen of zelfs voorkomen. Een boosterdosis is alleen mogelijk voor
enkele vaccins. De vraag is vooralsnog geheel onbeantwoord of, en zo ja wanneer, een
tweede vaccinatie nodig is na de primaire vaccinatie. Deze vraag is ook van groot belang voor
de kosten en complexiteit van een vaccinatieprogramma — en zal pas na jaren beantwoord
kunnen worden.

Welke vaccins zijn er tot nu toe ontwikkeld?

Als je kijkt naar het wereldwijde spectrum van ongeveer 200 SARS-CoV-2-vaccins die momenteel in
ontwikkeling zijn (24), dan lopen de volgende vaccins momenteel ‘voorop’:

— Klassieke geinactiveerde vaccins met geinactiveerd virusmateriaal (bijvoorbeeld van de
Chinese bedrijven Sinovac, Sinopharm) en verschillende adjuvantia

— mRNA-vaccins (bijvoorbeeld BioNTech / Pfizer, Moderna, CureVac)

— Vectorvaccins (25) (bijvoorbeeld Natl. Gamaleya Research Center for Epidemiology and
Microbiology (Rusland), AstraZeneca en Oxford University, CanSino Biologics (Beijing),
Janssen (Johnson & Johnson) met verschillende vectorvirussen)

— DNA-vaccins (bijvoorbeeld Inovio (VS), Genexine / BINEX / GenNBio / Int. Vaccine Inst.
(Korea))

Het is hier niet de plaats om in te gaan op de verscheidenheid aan vaccins die in ontwikkeling zijn,
maar het is duidelijk dat een langere periode van vergelijkende wetenschappelijke evaluatie nodig zal
zijn om de vraag te beantwoorden welke vaccins geschikt zijn voor welke patiénten en onder welke
omstandigheden die het meest geschikt zijn. Het voorbeeld OPV (zie hierboven) toonde aan dat met
een hoge incidentie van het aantal ziektegevallen, vaccins die de overdracht en ernstige progressie
op betrouwbare wijze verminderen, ook dan aanvaardbaar kunnen zijn als ze een relatief hoger risico
op bijwerkingen hebben (bijvoorbeeld vaccinpolio in zeer zeldzame gevallen, zoals OPV), maar dat bij
een lagere incidentie een ander vaccin de voorkeur kan krijgen dat minder effect heeft op de
transmissie, maar beter verdragen wordt (zoals het huidige IPV-poliovaccin). Al deze vragen kunnen
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alleen worden beantwoord als een eerste, beschikbaar vaccin niet simpelweg ‘algemeen verplicht’
wordt gemaakt — bijvoorbeeld door middel van indirecte verplichte vaccinatie — maar — wat ook
logistiek gezien opportuun kan zijn — de grote verscheidenheid aan vaccins een kans krijgt, op
voorwaarde dat er een geschikt vaccinatieregister wordt bijgehouden, waarin alle personen die
verschillend zijn gevaccineerd worden geregistreerd en er tegelijkertijd een vergelijking mogelijk is
met degenen die niet zijn gevaccineerd. Tegelijkertijd wint een vrije en individueel verschillende
vaccinatiebeslissing aan belang, die, afgezien van alleen een ja / nee, in toenemende mate zal ingaan
op de vraag aan welk vaccin de persoon en diens arts de voorkeur willen geven, zodra er logistiek
meerdere vaccins beschikbaar zijn. Een belangrijke voorwaarde voor het gebruik en de acceptatie
van een dergelijk register is de vrije beslissing om te vaccineren en een zekere anonimisering, niet
alleen in relatie tot de eisen van de staat, maar ook met betrekking tot de werkelijke sociale en
huiselijke realiteit. Want het afzien van een staatsvaccinatieplicht betekent niet dat werknemers of
consumenten niet onder druk komen te staan van een indirecte vaccinatieplicht. Hieronder gaan we
hier nader op in.

Hoe wordt het vaccin (het ‘verum’) vergeleken met een ‘placebo’ in de
registratiestudies?

Allereerst moet als positief worden benoemd dat de fabrikant van het mRNA-vaccin van BioNTech /
Pfizer in zijn goedkeuringsonderzoek met een ‘echte’ placebo, namelijk 0,9 % zoutoplossing, heeft
vergeleken (26). Hier bestaat eigenlijk een ethische noodzaak dat de deelnemers in de placebogroep
na afronding van het ‘nood-toelatingsonderzoek’ het ‘verum’ aangeboden krijgen of, als het op de
markt verkrijgbaar is, dienovereenkomstig gevaccineerd worden, maar dit zou de lange termijn
follow-up van het onderzoek in gevaar brengen. ‘Gezien de korte follow-uptijd is het uitermate
belangrijk dat de deelnemers aan de studie zo lang mogelijk als ethisch verantwoord in hun groep
blijven na goedkeuring van het vaccin — wat geen reguliere toelating is, maar een voorwaardelijke
gezien de noodsituatie — om meer gegevens over veiligheid en voordelen te verkrijgen...’, schrijft het
‘Arznei-telegramm®’ en kondigt aan dat BioNTech / Pfizer van plan is om op verzoek ‘deblindering’
[openbaar maken wie het echte en wie het placebovaccin kreeg, toevoeging Arie Bos] en
immunisatie aan te bieden als onderdeel van de studie, in het geval er een nationaal vaccinatieadvies
wordt gegeven.’ (27) Dit geldt in het bijzonder voor de vraag of dit vaccin auto-immuunziekten kan
veroorzaken, die meestal pas na langere tijd te voorschijn komen.

Overigens is het — bijvoorbeeld in de goedkeuringsstudies van vectorvaccins die ons bekend zijn —
gebruikelijk om vaccins met verhoudingsgewijs vaak voorkomende bijwerkingen, zoals een vaccin
tegen meningitis, te gebruiken als ‘placebo’ of gewoon adjuvantia met bijwerkingen, zoals
aluminiumhydroxide (28). Enerzijds omdat het in vaccinatiestudies die vaak bij kleine kinderen
moeten worden uitgevoerd als ‘onethisch’ wordt beschouwd om een peuter alleen voor
studiedoeleinden met placebo te vaccineren en het gebruikelijk is geworden om te vaccineren met
een bekend vaccin anders dan ‘placebo’ — een verder nauwelijks aanvaardbare procedure in
farmaceutisch onderzoek. Aan de andere kant, omdat er zorgen zijn dat de ‘verumgroep’ [met het
echte vaccin, toevoeging Arie Bos] in de vergelijkende studie zal worden gedeblindeerd als er
significant meer ernstige bijwerkingen zijn dan in de vergelijkingsgroep. Desalniettemin kan vanuit
medisch-wetenschappelijk oogpunt worden gesteld dat dergelijke onderzoeken niet echt een
duidelijke inschatting van het risico van acute en langdurige bijwerkingen van vaccins mogelijk
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maken. Hetzelfde geldt als — zoals bij HPV-vaccinonderzoeken — de ‘placebogroep’ wordt
geinjecteerd met het adjuvans van het ‘verum’ en alleen het geinactiveerde, immunogene
virusmateriaal ontbreekt in het ‘placebo’. Want we weten dat met name adjuvantia problematische
bijwerkingen kunnen veroorzaken. Samenvattend kan op dit punt worden gesteld dat de
studiesituatie een zorgvuldig individueel onderzoek vereist van elke toelatingsstudie en dat veel van
deze studies — bijvoorbeeld over het Russische of het vectorvaccin ontwikkeld door AstraZeneca —
niet echt ‘placebo’-studies zijn.

Wat zijn de risico’s en gevolgen van de nieuwe vaccintechnologieén (29)?

Op dit punt willen we in het bijzonder ingaan op de nieuwe mRNA- en vectorvaccins. Dit zijn
zogenaamde platformtechnologieén die de afgelopen 30 jaar zijn ontwikkeld en, met één
uitzondering bij ebola, nog niet hebben geleid tot vaccins die zijn goedgekeurd voor mensen. Voor
fabrikanten als BioNTech, CureVac of Moderna geldt ook dat ze tot nu toe geen normaal
goedgekeurd medicijn of een regelmatig goedgekeurd vaccin op de markt hebben gebracht.

Het algemene principe van mRNA en huidige vectorvaccins kan als volgt worden samengevat: het is
niet het antigeen zelf dat wordt ingeént, maar de genetische blauwdruk ervan, hetzij als mRNA
‘verpakt’ in lipo-nanodeeltjes (zie hieronder) of als informatie die genetisch is geintegreerd in het
genoom van een vectorvirus, die de eiwitsynthese van het menselijk organisme intracellulair zodanig
verandert, dat

— de productie van het antigeen (bijvoorbeeld Coronavirus-spike-eiwit) vindt plaats door het
organisme zelf en daardoor

— de activering van de cellulaire en humorale respons van het immuunsysteem wordt
geactiveerd.

Voor zover we nu weten zijn beide aspecten absoluut noodzakelijk voor SARS-CoV-2 om een
adequate immuunrespons te bereiken. Het organisme wordt zo de producent van het eigenlijke
vaccin gemaakt.

[Toevoeging Arie Bos: ‘genetische’ blauwdruk is hier eigenlijk niet juist. Een gen bestaat uit DNA, bij
deze vaccins gaat het om mRNA, ook bij vectorvaccins, dat niet wordt geintegreerd in ons genoom en
dus geen genetische modificatie oplevert. Het komt, net als het virus zelf, niet verder dan de
ribosomen in de celvloeistof die vervolgens het spijkereiwit van het virus aanmaken, waar het
immuunsysteem op aanslaat.]

Het risico van het inbouwen van extra nucleotiden of DNA-sequenties in menselijk DNA (insertie)
wordt bij DNA-vaccins en DNA-transporterende vectorvaccins en met mRNA-gebaseerde vaccins
(met behulp van reverse transcriptase, zoals die bij retrovirussen aangetroffen worden en bij mensen
als menselijke Telomerase Reverse Transcriptase (hTERT): gaat de verkorting van telomeren tegen
[toevoeging Arie Bos: beide hebben dus geen enkele relatie met het mRNA van het vaccin],
momenteel als ‘uiterst onwaarschijnlijk’ beoordeeld, zelfs als er een HIV-infectie is waarbij het virus
over een reverse transcriptase beschikt (30).

Met mRNA en virale vectorvaccins (VVI) als platformtechnologieén kan in principe snel een specifiek
vaccin worden geproduceerd, in geval van een nieuwe pandemie, zodra de genetica (of relevante
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delen ervan) van het pathogene virus bekend zijn. In dit geval hoeft alleen de genetische informatie
in het vaccin dienovereenkomstig te worden aangepast. Dit geldt ook als een virus dat een pandemie
veroorzaakt sterker muteert. Deze vaccins openen fundamenteel een nieuw hoofdstuk in de
farmaceutische geschiedenis. Tot dusverre is dit echter een hoop die nog steeds wacht om in de
praktijk bewezen te worden, maar zonder twijfel een krachtige technologische en economische
drijfveer vormt voor de ontwikkeling van vaccins.

Wat zijn de voor- en nadelen van mRNA-vaccins (31)?

Voordelen:

De productie van mRNA op een DNA-matrix is gemakkelijk op te schalen in de industrie en
maakt het mogelijk om snel grote hoeveelheden te produceren. Tegelijkertijd wordt er naar
gestreefd om de hoeveelheid mRNA die wordt gebruikt te minimaliseren, zonder dat er
betrouwbare kennis bestaat over wat de optimale dosis van een mRNA-vaccin is.

Het is niet nodig om celculturen te gebruiken om geinactiveerd virusmateriaal of verzwakte
levende virussen te verkrijgen, wat betekent dat er geen contaminatie en problematische
toevoegingen zijn van dergelijke celculturen.

Geen (problematische) adjuvantia om de immuunrespons te stimuleren.

Geen risico op pathogenen, die zich kunnen vermeerderen.

Geen toediening van DNA dat ingebouwd kan worden (32).

MRNA heeft in het organisme over het algemeen een zeer korte levensduur. De verblijfsduur
van het mRNA kan in principe gemanipuleerd worden (mRNA dat tot replicatie in staat is).

In tegenstelling tot vectorvaccins kunnen mRNA-vaccins opnieuw worden toegediend (boost)
wanneer het vaccineffect afneemt.

Er zijn echter ook nadelen:

Een groot nadeel is de instabiliteit van het mRNA-vaccin, dat alleen effectief is als het mRNA
de juiste ruimtelijke structuur heeft. In vectorvaccins wordt dit gestabiliseerd door de virale
vector zelf, terwijl bij ‘zuivere’ mRNA-vaccins lipo-nanodeeltjes (LNP) [microscopische
vetdeeltjes] de biologisch effectieve ‘verpakking’ van het mRNA stabiliseren. Over deze
deeltjes en hun effect op het organisme bestaat tot dusverre een zeer beperkte kennis.
Omdat volgens eerdere goedkeuringsstudies de acute bijwerkingen van mRNA-vaccinaties
aanzienlijk kunnen zijn, hoewel meestal van korte duur (hoofdpijn, vermoeidheid, spierpijn,
koorts), is het niet onwaarschijnlijk dat LNP een rol speelt [maar waarschijnlijker is dit het
normale antwoord van het immuunsysteem, toevoeging Arie Bos]. In die zin komt de LNP in
de buurt van het probleem van een adjuvans, hoewel hun strikt biologische functie anders is.
Een andere stabilisator in het BioNTech / Pfizer-vaccin is polyethyleenglycol (PEG), dat onder
andere wordt ervan verdacht allergische en anafylactische reacties te veroorzaken.

De complexe logistiek (zie hieronder), vooral van het BioNTech / Pfizer-vaccin, houdt
rechtstreeks verband met de lage stabiliteit van het in LNP verpakte mRNA.

De overdraagbaarheid tussen dierproeven en mensen schijnt bij deze vaccins minder
vanzelfsprekend dan bij conventionele vaccins.

De werkingsduur is tot nu toe een open vraag en kan ook afhangen van de wijze van
toediening.
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— Onderzoek naar eerdere mRNA-vaccins, zoals het rabiésvaccin van CureVac 2017, vertoonde
problemen met de vaccinveiligheid in de vorm van enorme bijwerkingen, waaronder
systemische ontstekingsprocessen, auto-immuunverschijnselen (33), veranderingen in de
bloedstolling enzovoort.

— Met name de manipulatie van eiwitbiosynthese brengt het risico met zich mee van
ongewenste systemische immuunreacties in de vorm van ernstige allergische reacties
(anafylaxie) en auto-immuunreacties.

Hoe zit het met virus-vectorvaccins?

Virus-vectorvaccins (VVV) delen het werkingsprincipe van mRNA-vaccins, voor zover ze gebaseerd
zijn op het ‘transport’ van genetische informatie voor antigeensynthese door het menselijk
organisme. De ‘blauwdruk’ van het vaccinantigeen wordt hier getransporteerd door een dragervirus
(al ‘correct’ gevouwen) en is effectief bij de eiwitsynthese in de cel die is geinfecteerd door het
dragervirus. Als DNA-virussen worden gebruikt als ‘gen-transporters’, zoals in de AstraZeneca VVV of
het vectorvaccin dat in Rusland is ontwikkeld, bevat het vaccin hoofdzakelijk vreemd DNA (we
behandelen hier niet DNA-vaccins in engere zin). Veel voorkomende problemen van alle VVV’s zijn:

— De onvermijdelijk veroorzaakte of reeds bestaande immuniteit tegen het vectorvirus. Veel
gebruikte vectorvirussen zijn dierspecifieke DNA-virussen, bijvoorbeeld adenovirussen
[toevoeging Arie Bos: in dit geval van apen, dus in Europa bestaat dit risico niet].
Mensspecifieke virussen worden niet gebruikt vanwege het risico van reeds bestaande
immuniteit. Maar ook dierspecifieke virussen wekken, zodra ze als VVV worden ingezet, een
specifieke immuniteit op die de opfris-VVV in principe ineffectief kan maken.

— De omvang van een mogelijke reeds bestaande immuniteit voor de vector kan wereldwijd
sterk variéren.

— Virussen die vreemd zijn aan de mens, brengen in principe ook risico’s met zich mee voor het
menselijk organisme.

Hoe verandert de vaccinatiepraktijk als gevolg van de complexe logistiek die nodig is
voor mRNA-vaccins?

Met name het mRNA-vaccin van het Duitse bedrijf BioNTech, dat werd ontwikkeld in samenwerking
met het grote farmaceutische bedrijf Pfizer, vereist een complexe logistiek en, voorzichtig gezegd,
ongebruikelijke handelswijze bij de vaccinbereiding ter plekke, wat het gebruik ervan in niet klinische
artspraktijken uitsluit. Het loont de moeite om de details te bekijken (34). Dit vaccin is vanwege zijn
speciale eigenschappen

— Alleen langdurig houdbaar bij opslag in ultra-lage temperatuur vriezers (-70° C).

— De levering aan de vaccinatiecentra vereist een passende koellogistiek.

— In het vaccinatiecentrum ontdooit het vaccin in de vaccinatiekoelkast bij +2 tot +8° Cin 30
minuten en is daarna 5 dagen houdbaar.

— Om het vaccin te kunnen gebruiken, moet het ontdooide vaccin worden verdund met een
NaCl-oplossing. Om dit te doen, moet de stop van de injectieflacon worden gedesinfecteerd
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met een antiseptisch wattenstaafje, de inhoud moet worden gemengd met 1,8 ml NaCl-
oplossing 0,9 %, die uit de plastic injectieflacon van 10 ml wordt opgezogen met een
injectiespuit met een naald (de rest moet worden weggegooid) en aan de entstof wordt
toegevoegd. De injectieflacon wordt vervolgens gemengd door 10 keer te zwenken. Nu
kunnen 5 vaccinatiedoses uit elke injectieflacon worden opgezogen, waarbij voor elke
opname een nieuwe wegwerpspuit met een Luer-aansluiting moet worden gebruikt. Deze
procedure kan als ongebruikelijk worden omschreven, ook vanuit het oogpunt van steriliteit.

— Nade verdunning kan het vaccin maximaal 6 uur worden bewaard bij 2° C tot 25° C. Dit
betekent ook dat de verpakking van het vaccin een product is voor massale vaccinatie, niet
voor individuele vaccinatiebeslissingen.

Het is met name het BioNTech / Pfizer-vaccin dat de aanleiding was voor de inrichting van grote
vaccinatiecentra in Duitsland. Wat ons inziens daarbij dreigt, is een zekere militarisering van de
vaccinatie zelf (35) zonder enige voorkennis van de patiént door de inentingsarts, waarbij het niet
gaat om gezonde peuters, maar juist om oudere patiénten, die vaak een complexe
ziektegeschiedenis hebben.

Het mRNA-vaccin van Moderna daarentegen kan 30 dagen worden bewaard bij
koelkasttemperaturen en zes maanden bij -20° C. Het vectorvaccin van AstraZeneca, dat kan worden
bewaard bij normale koelkasttemperaturen van 2 tot 8° C, wordt ook geleverd in injectieflacons met
meerdere doses, met één injectieflacon met 10 vaccindoses en is, wanneer het op
kamertemperatuur is gebracht, 12 uur stabiel (36).

Deze manier van doen, niet onproblematisch vanuit het oogpunt van hygiéne en uitvoerbaarheid,
onderstreept het karakter van een massavaccin en beperkt de toepasbaarheid ervan bijvoorbeeld in
een huisartsenpraktijk met individuele vaccinatievoorlichting en besluitvorming. Dit aspect wordt
momenteel nauwelijks in het openbaar besproken.

Wat weten we nog niet?

Met COVID-19 weten we nog niet precies wat antistoffen in het bloed betekenen in termen van
bescherming tegen infectie en de ernst van een mogelijke ziekte, en hoe lang ze aantoonbaar blijven.
Dit wordt ook aangegeven in de publicatie over het hierboven geciteerde Sinopharm-vaccin, waarin
een responspercentage van 99,52 % op het niveau van antilichaamvorming wordt vergeleken met
een beschermingspercentage van 79,34 % tegen de ziekte van COVID-19 (37). Antilichamen dienen
gewoonlijk als surrogaatmarkers van een vaccinatiesucces in termen van een succesvolle
immunisatie, bij bijvoorbeeld mazelen. Met name bij COVID-19 zijn er nog onzekerheden (38), omdat
de cellulaire (moeilijk meetbare) immuniteit hier van groot belang is. Klinische observaties door de
jaren heen zullen doorslaggevend zijn. De kwaliteit en duur van mogelijke vaccinatiebescherming
kunnen daarom op het moment van goedkeuring niet worden beoordeeld.

We weten niet hoeveel mensen in de bevolking achtergrond- of kruisimmuniteit hebben tegen SARS-
CoV-2 (39), voor wie de vaccinatie daarom alleen een risico zou vormen, zonder enig extra voordeel
te brengen. Dit risico geldt met name voor kinderen die beter beschermd lijken te zijn tegen de
symptomatische COVID-19-ziekte door eerder contact met coronavirussen, maar ook door de
robuuste respons van hun aspecifieke immuunsysteem (40).
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SARS-CoV-2 roept de principiéle vraag op of het vaccineren van kinderen ethisch verantwoord is,
omdat ze volgens de huidige stand van de kennis niet alleen een zeer laag risico hebben op ernstige
ziekteverschijnselen (41), zoals bijvoorbeeld MIS-C-syndroom (42), maar ze ook zelden tot zeer
zelden volwassenen infecteren (43). Een huidige Australische meta-analyse leidt tot de volgende
conclusies: ‘Slechts 8 (3,8 %) transmissieclusters werden geidentificeerd met een pediatrische index
case... [toevoeging Arie Bos: dus maar 3,8 % besmettingen op het conto van kinderen.] Het
secundaire besmettingspercentage bij pediatrische contacten in het huisgezin was lager dan bij
volwassen contacten in het gezin (RR, 0,62; 95 % BI, 0.42-0.91).” (44) Een studie toont zelfs aan dat
kinderen het risico op COVID-19 in huishoudens lijken te verlagen (45)!

Zeldzame, ernstige bijwerkingen kunnen pas worden gevonden nadat een groot aantal mensen is
gevaccineerd. Het OPV-voorbeeld toonde aan dat mogelijke risico’s van een vaccin pas duidelijk
worden nadat miljoenen vaccindoses zijn toegediend. In het geval van het Pandemrix®-vaccin tegen
de zogenaamde ‘Mexicaanse griep’, spreken Sarkanen et al. retrospectief van een mogelijk
vaccinatierisico van 1: 18.400 op het ontwikkelen van narcolepsie na vaccinatie (46). Dit voorbeeld
laat ook zien hoe lang een follow-up moet zijn, om dergelijke auto-immunologisch getriggerde
vaccinatiegevolgen te kunnen ontdekken. Het is duidelijk dat alleen de registratie van zeer hoge,
mogelijk achtcijferige, aantallen gevaccineerde versus niet-gevaccineerde personen het mogelijk
maakt om dergelijke bijwerkingen op te sporen. Het risico op allergische en auto-immuunziekten, die
kunnen leiden tot ernstige neurologische aandoeningen (bijvoorbeeld transverse myelitis), kan
momenteel niet worden beoordeeld voor de SARS-CoV-2-vaccins, en evenmin kan de vraag welke
patiénten in het bijzonder risico lopen beantwoord worden. Er moet altijd aan worden herinnerd dat
de goedkeuringsstudies een relatief gezonde patiéntengroep weerspiegelen.

Wat spreekt voor een COVID-19-vaccinatie?

In een pandemie van de omvang van COVID-19 is het nodig om preventief en therapeutisch te
handelen voordat alle details zijn opgehelderd. Dit geldt ook voor de vaccinatiekwestie en is door de
situatie zelf gerechtvaardigd. De vaccinatievraag van COVID-19 gaat niet over extreem kleine risico’s,
zoals mazelen in Duitsland, maar over een groot aantal patiénten die we dagelijks in de praktijk en
kliniek meemaken met ernstige ziektes en die we ook zien overlijden. Tegelijkertijd zijn er enorme
dilemma’s en secundaire schade veroorzaakt door de pandemie op educatief, sociaal, cultureel,
economisch en medisch gebied.

Geneeskunde is een handelingswetenschap. Dit betekent dat je beslissingen moet nemen en keer op
keer moet handelen voordat alle gewenste bevindingen op tafel liggen, in een situatie van
onzekerheid, zonder sluitend statistisch bewijs. Dit geldt in principe zowel voor de medische kant als
voor de kant van de burgers, de patiénten, de verzorgden en eventueel hun naasten of verzorgers.
De noodzaak van een registeronderzoek is des te belangrijker. Zelfs zonder antwoorden op de
onbeantwoorde vragen over veiligheid, duur van vaccinatiebescherming, steriele immuniteit en
mogelijke contra-indicaties, zijn er al enkele argumenten voor vaccinatie die we op dit punt kort
willen samenvatten:

— Het vermijden van uw eigen ziekte is op zich veel waard. Sommige ouderen willen echter ook
ingeént worden, zodat ze er kunnen blijven voor hun zorgbehoevende of ernstig zieke
partner. Beide motieven gelden op een bijzondere manier voor medisch personeel.
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— Tot nu toe zien we post-COVID-syndroom tot langdurig COVID (47) met aanhoudende
vermoeidheid, neurologische gebreken, aanhoudende stress-dyspneu en maandenlang
onvermogen om te werken bij ongeveer 2 tot 10 % van de duidelijk zieke patiénten.
Vaccinaties zullen deze gevallen waarschijnlijk voorkomen of verminderen. Zelfs in het geval
van bijwerkingen die nog niet volledig statistisch zijn vastgelegd, is het momenteel niet te
verwachten dat hun omvang even groot zal zijn als het aantal post-COVID-syndromen.

— Eenvaccinatieadvies in bejaarden- en verpleeghuizen lijkt relatief evident, niet alleen
vanwege de kans op ziekte en infectie, maar ook om de bewoners in staat te stellen de
nodige sociale contacten te leggen en het personeel fysiek en mentaal te ontlasten. De
kwestie van het meebeslissen over een vaccinatie stelt hoge eisen, wanner het gaat over het
gebied van voorzieningen voor sociale therapie, waar volwassenen van alle leeftijdsgroepen
bij betrokken zijn, sommige met reeds bestaande neurologische of psychiatrische
aandoeningen, en waar momenteel veel mantelzorgers wordt gevraagd om toestemming tot
vaccinatie te geven.

Vooral zorgmedewerkers staan onder hoge druk in deze pandemie, mede ook ten gevolge van de
schaarste van personeel als gevolg van de eenzijdige bezuiniging van het zorgstelsel.
Verpleegkundigen en medische professionals zijn zich terdege bewust van de mate waarin de goede
zorg voor patiénten in de komende maanden niet in de laatste plaats afhangt van hun eigen
gezondheid en werkvermogen. Dit geldt in eerste instantie voor de ziekenhuizen, waar ook de
antroposofische klinieken in Duitsland en Zwitserland betrokken zijn bij de zorg voor COVID-19-
patiénten in alle gradaties van ernst. Even belangrijk voor de goede zorg van de vele COVID-19-
patiénten is de polikliniek, waar antroposofische therapieconcepten voor de ziekte van COVID-19
werkzaam blijken te zijn in de praktijk, vooral als ze worden gebruikt in de eerste week van de ziekte
(48). Het is begrijpelijk dat COVID-19-vaccinaties van kliniek- en praktijkmedewerkers het risico op
infectie (mogelijk ook het risico van overdracht) verder minimaliseren dan de bekende
beschermingsmaatregelen, waardoor uitval van personeel, met alle gevolgen van dien, wordt
voorkomen en de patiéntenzorg in de pandemie wordt gestabiliseerd en veiliggesteld. Tegelijkertijd
dient met dit argument subtiel te worden omgegaan, omdat werknemers in het gezondheidszorg en
in zorginstellingen serieus genomen willen worden bij hun eigen beslissing over vaccinatie en,
volgens enquétes en uit onze eigen ervaring, ten opzichte van COVID-19-vaccinaties heel diverse
meningen hebben.

De kwestie van verplichte vaccinatie en indirecte verplichte vaccinatie

We komen terug op de discussie over verplichte SARS-CoV-2-vaccinatie. Op 9 november 2020 zeiden
de vertegenwoordigers van de Leopoldina, de Duitse Ethische Raad en de Sténdige Impfkomission
STIKO (49) als volgt: Vaccinatie moet vrijwillig zijn, voor de geplande vaccinatiecampagne moet
uitgangspunt zijn ‘de geinformeerde, vrijwillige instemming van burgers die willen vaccineren’. Een
ongedifferentieerde, algemene vaccinatieplicht moet daarom worden uitgesloten. Een plicht kan op
zijn best gerechtvaardigd zijn voor een ‘nauwkeurig gedefinieerde groep’, waarvoor dan ‘ernstige
redenen’ aanwezig moeten zijn (50).

Het is niet moeilijk om in te zien dat hier in het bijzonder rekening wordt gehouden met het medisch
personeel — dat van nature tot de ‘bedreigde delen van de bevolking’ behoort vanwege hun
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blootstelling, die wordt vermeld in de huidige Infectiebeschermingswet en wiens activiteiten
‘systeemnoodzakelijk’ zijn: ‘De deelstaat-ministeries voor de gezondheid zijn bevoegd om bij
verordening met toestemming van de Federale Raad te bevelen dat bedreigde delen van de
bevolking moeten deelnemen aan vaccinaties of andere maatregelen van specifieke profylaxe als zich
een overdraagbare ziekte met klinisch ernstige vormen voordoet en de epidemische verspreiding
ervan te verwachten is.” (IfSG § 20,6). Verschillende verklaringen van leden van de Ethische Raad en
een groot aantal andere stemmen in de media suggereren dat uiterlijk wanneer SARS-CoV-2-vaccins
effectief blijken te zijn tegen de overdracht van het virus — dat wil zeggen dat gevaccineerde mensen
de ziekte niet langer kunnen doorgeven — verplichte vaccinatie voor medisch personeel is
gerechtvaardigd. Een dergelijke ‘steriele immuniteit’ door middel van een vaccin is onwaarschijnlijk.
In de Frankfurter Rundschau zei de voorzitter van de Duitse Geneesmiddelencommissie, W. D.
Ludwig, in een interview op 3 december 2020: ‘We weten niet hoe lang deze immuniteit duurt. We
weten relatief zeker dat de zogenaamde steriele immuniteit op dit moment waarschijnlijk niet eens
haalbaar is.” (51) Dit wordt ondersteund door het feit dat geen enkel vaccin heeft kunnen aantonen
dat het het risico op symptomatische COVID-19-ziekte volledig kan uitsluiten. Dit betekent dat een
vermindering, maar geen volledige eliminatie van het transmissierisico in eerste aanleg waarschijnlijk
is. Steekproeven onder artsen en verpleegkundigen, dus degenen met het hoogste risico op
blootstelling (52), laten echter zien dat een aanzienlijk deel (nog) niet gevaccineerd wil worden. ‘In
de groep met een gezondheidsberoep is de vaccinatiebereidheid ... verreweg het laagst’, meldden
het RKI en de media in december 2020 (53).

Aangezien het gezondheidssysteem op het uiterste van zijn grenzen werkt, zijn de gevolgen moeilijk
voor te stellen als een dergelijke vaccinatieplicht zou leiden tot een substantiéle uittocht van
‘systeemrelevante’ professionals die niet willen vaccineren, uit de gezondheidsstelsels in Duitsland,
Oostenrijk, Zwitserland en andere landen. Gezien de algemene frustratie van met name het
verplegende personeel, van wie volgens studies in Duitsland ongeveer een vijfde overweegt om van
baan te veranderen (54), lijkt dit goed denkbaar.

Feit is dat goed geinformeerde, professioneel medisch actieve mensen momenteel in aanzienlijke
mate een vaccinatiescepsis vertonen ten aanzien van SARS-CoV-2-vaccinaties. Het is niet
waarschijnlijk dat voorlichtingscampagnes deze houding zullen veranderen, maar alleen harde
gegevens die voortkomen uit vergelijkende en fabrikantonafhankelijke (register) onderzoeken, zoals
mogelijk zou zijn met een vaccinatieregistratie die in dit artikel wordt voorgesteld.

Hoewel een vaccinatieplicht vanuit de overheid voor volwassenen onwaarschijnlijk lijkt, is een
systeem van indirecte vaccinatieplicht het meest waarschijnlijke en hoogst problematische scenario.
De "Mazelenbeschermingswet" (MSG) (55), aangenomen in Duitsland in 2019, heeft behalve een
aanzienlijke bureaucratische belasting bijgedragen aan polarisatie tussen voorstanders van vaccinatie
en vaccinatiecritici, en vertegenwoordigt in wezen een in elkaar grijpend systeem van indirecte
vaccinatieplichten, aangezien het niet-mazelen-immune peuters uit kinderdagverblijven en
kleuterscholen uitsluit, financiéle hindernissen creéert voor ouders die niet bereid zijn om op
schoolleeftijd te vaccineren en mogelijk verdere consequenties heeft, tot aan het inschakelen van het
bureau jeugdzorg.

Als de Australische luchtvaartmaatschappij Qantas nu alleen nog gevaccineerde passagiers wil
vervoeren als er vaccins beschikbaar zijn en andere luchtvaartmaatschappijen daarover nadenken;
als bedrijven hun werknemers al bedreigen dat in de toekomst werknemers die niet willen
vaccineren in het bedrijf — ook buiten de gezondheidszorg — niet meer worden getolereerd; als er een
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publieke discussie is om concertbezoeken et cetera afthankelijk te maken van een ‘bewijs van
immuniteit’; moet eerst worden vastgesteld dat volgens de huidige stand van de wetenschap geen
enkel ‘bewijs van immuniteit’ voor SARS-CoV-2 een solide wetenschappelijke basis heeft. Omdat zelfs
nu de huidige toelatingsstudies, zelfs met ‘95 % effectiviteit’, aantonen dat een COVID-19-ziekte van
de gevaccineerde zelfs na vaccinatie mogelijk is, ook met ernstig verloop, waarvoor een
ziekenhuisopname nodig is — maar daarmee waarschijnlijk ook overdracht van de infectie op
anderen. Uit casuistiek blijkt dat mensen met COVID-19 in zeer zeldzame gevallen opnieuw ziek
kunnen worden (56). Ook was het nog niet mogelijk om de immuniteit met voldoende
betrouwbaarheid vast te stellen door eenvoudige antilichaamtiters te meten: ‘De detectie van
antilichamen tegen SARS-CoV-2 duidt niet op directe beschermende immuniteit en correlatie met
bescherming voor COVID-19 is nog niet vastgesteld.’ (57)

Een systeem van indirecte vaccinatieverplichtingen dreigt de niet-gevaccineerden te discrimineren,
wat de facto niet door de staat, maar door processen in de maatschappij, de essentiéle grondrechten
zou inperken die in Duitsland door de grondwet worden gegarandeerd. Dit argument wordt nog
versterkt door het feit dat

— het vanuit medisch-ethisch oogpunt volkomen onduidelijk is of kinderen kunnen en moeten
worden gevaccineerd, aangezien er geen gegevens beschikbaar zijn over de veiligheid en
effectiviteit van SARS-CoV-2-vaccins bij kinderen, en alle eerdere bevindingen wijzen op een
fundamenteel andere kosten-batenanalyse voor SARS-CoV-2-vaccinaties in de kindertijd.
Vaccinatie voor kinderen is vanaf de eerste week van december niet opgenomen in het
concept van het STIKO-advies. Martin Terhardt, kinderarts en lid van de permanente
vaccinatiecommissie, zei in het avondtelevisieprogramma van de Rundfunk Berlin-
Brandenburg dat kinderen onder de 16 waarschijnlijk worden uitgesloten (58).

— Hetis te verwachten dat er in de komende maanden ook relatieve en absolute contra-
indicaties zullen komen — mogelijk vaccin-specifiek — voor SARS-CoV-2-vaccinaties die de
betreffenden op een speciale manier zouden discrimineren. Direct nadat de massale
vaccinatie in het Verenigd Koninkrijk begon, waren er twee ernstige allergische reacties op
het BioNTech / Pfizer-vaccin, dus vaccinatie wordt nu afgeraden voor mensen die al ernstige
allergische reacties hebben gehad op voedsel, vaccins of medicatie.

— Gezien de verscheidenheid aan SARS-CoV-2-vaccins met verschillende werkzaamheid, duur
van werkzaamheid enzovoort zou een uniform ‘immuniteitscertificaat’ medisch veel minder
geloofwaardig zijn dan bij mazelenvaccins, gebaseerd op feitelijke vaccinatiegegevens.

De geinformeerde vrije beslissing over vaccinatie als basis voor sociale acceptatie en
vergelijkend onderzoek naar SARS-CoV-2-vaccins

Vanuit een pragmatisch perspectief zal het jaar 2021 in het teken staan van het feit dat een deel van
de burgers zal worden ingeént tegen SARS-CoV-2-infecties met verschillende vaccins en een deel niet
of nog niet. Kinderen zullen waarschijnlijk voorlopig worden uitgesloten vanwege het ontbreken van
gegevens. Als het gaat om wie wordt gevaccineerd, spelen individuele voorkeuren, algemene
prioriteiten en logistieke beperkingen waarschijnlijk een rol. Of er ook indirecte of directe
vaccinatieplichten zullen komen, is een open vraag.
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In deze situatie is de vrije, geinformeerde vaccinatiebeslissing naar onze mening de enige juridisch en
wetenschappelijk aanvaardbare oplossing voor het vaccinatievraagstuk voor COVID-19. Gezien de
beperkte kennis zijn wij van mening dat artsen verplicht zijn alle volwassenen te betrekken bij de
vaccinatiebeslissing, analoog aan bijvoorbeeld een nieuw opgezette chirurgische ingreep, met een in
de tijd beperkte evaluatie. Dit zou in onze optiek vooral moeten gelden voor het medisch personeel
zelf. De geschiedenis van vaccinatie heeft altijd aangetoond dat zelfs de beste vaccins zelden of zeer
zelden permanente schade aan het organisme kunnen toebrengen bij voorheen gezonde mensen.
Hoewel dit feit net zo min een tegenargument is als de zeer zeldzame complicaties van een
keizersnede of appendectomie (blindedarmoperatie), is er toch informed consent (geinformeerde
toestemming) voor nodig, die bij de chirurgische personen net zo vanzelfsprekend is geworden als
een oriénterend lichamelijk onderzoek (zie (14)). De juridische situatie op het gebied van
beschermende vaccinaties, die, in tegenstelling tot chirurgische ingrepen, vaak bij gezonde mensen
worden uitgevoerd, moet minstens zo strikt worden aangepakt.

Concreet betekent dit dat bij elk vaccinatieconsult voorlichting, en niet alleen schriftelijk, moet
worden gegeven over de ziekte, het vaccin, de effectiviteit en mogelijke bijwerkingen en de
gelegenheid moet worden gegeven om vragen te stellen. Advies dat niet open is, is juridisch niet
aannemelijk. Gezien deze juridische situatie — die behoorlijk effectief is bij geschillen over
vaccinatieschade — is het een schandaal dat er momenteel in de praktijk geen vergoeding is voor
open vaccinatieadvies in de praktijk in het Duitse gezondheidssysteem. Vaccinatieadvies als
medische dienst werd tot dusverre alleen beloond door de ziektekostenverzekeraar als de vaccinatie
ook werd gegeven. Een dergelijk systeem is juridisch onaanvaardbaar omdat het de verdenking
oproept van eenzijdige informatie van de kant van de arts.

Vanuit onze optiek biedt de combinatie van een vrij besluit over de vaccinatie met een transparante
en fabrikantonafhankelijke registratiestudie om alle COVID-19-vaccinaties vast te leggen, en een
systematische vergelijking van die gevaccineerden met verschillende vaccins met elkaar en met de
groep niet-gevaccineerde personen op basis van vooraf gedefinieerde doelcriteria, momenteel een
zowel juridisch en wetenschappelijk als in termen van sociale acceptatie best mogelijke oplossing. In
hoeverre het in Beieren geplande vaccinatieregistratieonderzoek onder leiding van STIKO-lid prof.
Klaus Uberla van de universiteit van Erlangen een stap in deze richting is (59), moet worden
onderzocht wanneer er meer details bekend worden.

De vrijheid van degenen die anders denken en het vermogen om te leren en flexibel te
blijven in oordeelsvorming

Voor wat betreft de collegiale dialoog binnen de medische professie geldt vanuit ons standpunt het
principe van Rosa Luxemburg: wie vrijheid wil, moet de vrijheid willen van degenen die anders
denken. Degenen die basisrechten willen, moeten hen steunen, vooral in tijden van crisis. De
grondwet is ontstaan als reactie op een extreme uitzonderingssituatie, als een betrouwbare basis
voor de rechtsstaat in stormachtige tijden. Noch de staat, noch, zelfs in sterkere mate, het debat in
de maatschappij mag de elementaire principes van de Duitse rechtsstaat, zoals vastgelegd in de
artikelen 1-20 van de grondwet, naar willekeur ondermijnen — en op analoge manier en in een
andere juridische vorm kunnen deze principes in andere landen van toepassing zijn.
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Naar onze mening is het ook een feit dat goede preventie door middel van effectieve en veilige
vaccins essentieel is om COVID-19 te overwinnen. En dat sommige vragen over effectiviteit en
veiligheid alleen beantwoord kunnen worden in het kader van de vaccinatieprogramma’s die nu zijn
uitgerold — onder voldoende wetenschappelijke begeleiding, onafhankelijk van de belangen van de
fabrikant bij SARS-CoV-2 vaccins. Op dit punt staat een democratische samenleving voor de uitdaging
in hoeverre ze een centraal, geanonimiseerd vaccinatieregister kan en wil combineren met een
individuele vaccinatiebeslissing zonder open of verborgen discriminatie. Het is duidelijk dat een
dergelijke oplossing een solide basis zou kunnen bieden, zowel wat betreft de sociale integratie van
burgers die anders kiezen, als een optimalisatie van de verwerving van wetenschappelijk bewijs.

De oordeelsvorming over de momenteel ontwikkelde SARS-CoV-2 vaccins met alle daarmee
samenhangende vragen is in de eerste plaats een medisch-wetenschappelijke vraag, die zowel
onderzoeksresultaten als specifieke medische ervaring bij het omgaan met de vaccinatie omvat. De
derde pijler van evidence-based medicine volgens de initiator David Sackett is de voorkeur van de
patiént, die nergens belangrijker is dan bij preventieve interventies. Het oordeel over SARS-CoV-2-
vaccins zou zich in deze pandemie wetenschappelijk, medisch op ervaring gebaseerd en individueel
net zo flexibel moeten kunnen ontwikkelen, als de politiek dit terecht voor zich opeist.
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