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Voorwoord. 

 

Het opstarten van de opdracht om een eindverhandeling te maken, als sluitstuk van de 

opleiding jeugdgezondheidszorg, verliep niet van een leien dakje. In september 2005 startte 

ik met een analyse rond vaccinatie-incidenten. Groot was de teleurstelling toen dit na 2 

maanden, omwille van een carrièrewending van de promotor, moest worden stopgezet. 

Professor Van Damme, docent bij de opleiding jeugdgezondheidszorg en werkzaam in het 

Centrum voor de Evaluatie van Vaccinaties, reikte een nieuw onderwerp aan voor een 

eindverhandeling. Uitgaande van de vaststelling dat er geen éénduidige aanbevelingen zijn 

rond de keuze van de naalden (lengte en gauge) voor intramusculaire vaccinatie, leek het 

zinvol om een literatuurstudie uit te voeren rond dit thema en zelf ook een onderzoek op te 

zetten waarin incidentie van lokale nevenwerkingen wordt vergeleken na vaccinatie met een 

25mm versus 16mm naald. Aangezien zowel ikzelf als vele andere preventie-artsen jaarlijks 

ontzettend veel vaccins toedienen, leek het me een uitdaging om te grasduinen in de 

literatuur en om, uitgaande van de resultaten van een eigen onderzoek, te streven naar het 

formuleren van aanbevelingen voor een correcte naaldkeuze. 

De fase van “grasduinen in de literatuur” en van analyse en verwerking van de vele studies 

verliep moeizaam en was erg tijdrovend. Het onderzoek zelf, verliep erg vlot; het was echt 

een fijn gevoel om te ervaren dat de meewerkende artsen en verpleegkundigen zich ten volle 

inzetten om samen alles vooraf goed te bespreken en voor te bereiden zodat de uitvoering 

van het onderzoek zelf vlekkeloos verliep. 

Uiteindelijk is deze eindverhandeling op 7 maanden tijd tot stand gekomen. Dit was nooit 

gelukt zonder de hulp en steun van een heel aantal mensen, die ik oprecht wil danken. 

Vooreerst Professor Van Damme, mijn promotor, die me een efficiënte tweede thesisstart 

heeft gegeven. Dankzij de zeer vlotte e-mailcommunicatie en de herhaaldelijke 

overlegmomenten is ons streefdoel gehaald: thesisverdediging in september 2006. Dr. Van 

Der Wielen, co-promotor, heeft ook een belangrijke bijdrage geleverd aan de voorbereiding 

van het onderzoek en het kritisch bekijken van de teksten. 

Vervolgens gaat mijn dank ook uit naar Professor Weyler voor de begeleiding bij de 

statistische analyse. Dank ook aan Dr. Hans Vandenberghe voor de onmisbare hulp bij de 

verdere uitwerking van de statistiek. 

Uiteraard is dit onderzoek enkel tot stand kunnen komen dankzij medewerking van 

gemotiveerde artsen en verpleegkundigen. Hartelijk dank!  

En tenslotte, heel veel dank aan Kris, die mij op moeilijke momenten de steun gaf om er te 

blijven in geloven, die hielp om weerbarstige tabellen te temmen en die zich heel wat uren 

ontfermde over het huishouden en ons dochtertje Lien.  



III 

Samenvatting. 

 

Wie aan “good clinical practice” wil doen bij het toedienen van vaccins moet ervoor zorgen 

dat een vaccin correct wordt toegediend. Belangrijke determinanten hierbij zijn de 

toedieningsroute, de vaccinatieplaats, de vaccinatietechniek, de juiste naaldlengte en 

naaldgauge. Er zijn reeds heel wat onderzoeken uitgevoerd naar het belang van 

toedieningsroute, vaccinatieplaats en vaccinatietechniek. De resultaten hiervan zijn verwerkt 

in een aantal internationale aanbevelingen rond het toedienen van vaccinaties. Het is 

opvallend dat er nauwelijks studies gepubliceerd zijn die het belang van naaldlengte en 

naaldgauge bestuderen. Uitgaande van de vaststelling dat er geen éénduidige 

aanbevelingen zijn rond de keuze van de naalden (lengte en gauge) voor intramusculaire 

vaccinatie, leek het zinvol om een literatuurstudie uit te voeren en een onderzoek (CLB-

onderzoek) op te zetten rond dit thema.  

Het literatuuronderzoek geeft aanwijzingen dat er een statistisch significant verschil is in de 

incidentie van roodheid en zwelling: een 25mm naald geeft een reductie van deze lokale 

nevenwerkingen in vergelijking met een 16mm naald. Er is geen statistisch significant 

verschil in incidentie van pijn of systemische reacties. Een recent gepubliceerde studie toont 

dat reactogeniciteit (roodheid en zwelling) beïnvloed wordt door de naaldlengte en niet door 

de naaldgauge. Diezelfde studie toont ook dat de immunogeniciteit minstens even hoog of 

hoger is na vaccinatie met een 25mm naald versus 16mm naald. Op basis van de 

literatuurstudie kan, voor een intramusculaire vaccinatie, de voorkeur gegeven worden aan 

een 25mm naald omwille van een reductie van lokale nevenwerkingen met een behoud van 

hoge immunogeniciteit. 

Het CLB-onderzoek is een gerandomiseerd, gecontroleerd, single-blind onderzoek 

uitgevoerd bij 156 leerlingen van het eerste jaar secundair onderwijs. De kinderen krijgen de 

routinevaccinatie van de derde dosis van het hepatitis B-vaccin toegediend ofwel met een 

16mm naald (25 gauge) ofwel met een 25mm naald (23 gauge). De reactogeniciteit wordt 

geëvalueerd aan de hand van een dagboekje waarin op de dag van de vaccinatie en de 

eerste 3 dagen erna, volgende parameters worden geregistreerd: temperatuur, roodheid, 

zwelling, induratie en pijn. De resultaten van het CLB-onderzoek tonen een kleine invloed, 

maar niet klinisch significant, op de incidentie van roodheid, zwelling en induratie; waarbij er 

meer roodheid en zwelling optreedt bij een 16mm naald en meer induratie bij een 25mm 

naald. Er is geen invloed van naaldlengte op de incidentie van temperatuursverhoging en 

van pijn. Op basis van dit CLB-onderzoek  kan er geen voorkeur gegeven worden aan een 

25mm naald of een 16mm naald: er is geen significante invloed van de naaldlengte op lokale 

bijwerkingen en systemische bijwerkingen (temperatuur, pijn).
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Inleiding. 

 

Momenteel bestaan er internationale aanbevelingen over de vaccinatieplaats: anterolaterale 

zijde van de dij of deltoideus. Ook voor de injectietechniek zijn er aanbevelingen 

geformuleerd: de Amerikaanse techniek of de Wereldgezondheidsorganisatie-techniek. De 

toedieningswijze wordt door de producent op de bijsluiter vermeld: intramusculair of 

subcutaan. Maar wat betreft naaldgauge (inwendige diameter van de naald) en naaldlengte 

bestaan er geen éénduidige aanbevelingen. Sommigen verdedigen de stelling om eerder 23 

gauge te gebruiken dan 25 gauge, gezien deze laatste meer lokale nevenwerkingen zou 

geven owv een straal van hogere druk te wijten aan de nauwere diameter binnen de naald. 

Ook wat betreft de naaldlengte zijn er geen duidelijke richtlijnen. Volgens de literatuur wordt 

best de voorkeur gegeven aan een 25mm naald; vele vaccinatoren verkiezen echter een 

16mm naald. Een aantal onderzoeken heeft al wel uitgewezen dat een langere naald voor 

een intramusculaire vaccinatie een reductie zou geven van het aantal en/of de frequentie van 

lokale nevenwerkingen en bovendien een grotere garantie geeft dat het vaccin ook werkelijk 

in de spier terecht komt. Dit laatste is van groot belang voor het bereiken van een optimale 

immunogeniciteit. De lokale nevenwerkingen willen we minimaal houden omdat dit toch een 

belangrijke invloed heeft op de motivatie van de doelpopulatie om het verdere schema al dan 

niet af te werken.  

Het doel van dit CLB-onderzoek is een vergelijking te maken tussen vaccinaties met een 23 

gauge 25mm-naald en een 25 gauge 16mm-naald. Heeft de naaldlengte invloed op de 

incidentie van optreden van roodheid, zwelling, induratie? Heeft de naaldlengte invloed op de 

incidentie van het optreden van pijn en koorts? Met deze resultaten kunnen we de stelling 

van voorgaande onderzoeken, dat een lange naald minder nevenwerkingen geeft, 

bevestigen of verder in vraag stellen. Dit kleine onderzoek zou kunnen dienen als 

pilootonderzoek voor een groter onderzoek waar naast nevenwerkingen ook 

immunogeniciteit zou geanalyseerd worden, omdat dit uiteraard ook een belangrijke factor is 

in de keuze van de naaldlengte. 

Het eerste deel van dit eindwerk, het literatuurgedeelte, start met een aantal algemene 

beschouwingen rond vaccinatie. Daarna volgt een kort hoofdstuk waarin enkele bestaande 

richtlijnen (U.K., Amerika, België) van naderbij worden bekeken. Tenslotte volgt een 

bespreking van een uitgebreide literatuursearch naar studies die het belang aantonen van 

toedieningsroute, toedieningsplaats, injectietechniek en naaldlengte. 

In het tweede deel van dit eindwerk wordt het CLB-onderzoek beschreven en worden de 

resultaten ervan weergegeven en besproken. Vanuit de bestaande literatuur en vanuit de 

conclusies van dit CLB-onderzoek, worden een aantal aanbevelingen geformuleerd. 
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1. Literatuuronderzoek. 

 

1.1. Inleiding. 

Ter voorbereiding van het literatuuronderzoek werd eerst alle documentatie-en 

tekstmateriaal verzameld dat  onmiddellijk beschikbaar was via de lessen  over vaccinaties 

(opleiding jeugdgezondheidszorg) en via reeds gevolgde studiedagen (Kind en Gezin (nov. 

2003), Valentijn Vaccinatiesymposium (febr. 2005), VWVJ (okt. 2005)). Ook de aanwezige 

tijdschriften VAX INFO en NET werden overlopen op zoek naar bruikbare informatie of 

nuttige links. 
De echte start van de literatuursearch was het opzoeken, via zoekactie op de website van 

BMJ, van het artikel “de invloed van naaldlengte op lokale reacties bij routinevaccinatie bij 

kinderen van 4 maanden oud” (Linda Diggle) (1). Dit artikel werd door de promotor sterk 

aanbevolen als uitgangspunt voor dit CLB-onderzoek. De referenties van dit artikel werden 

grondig doorgenomen op zoek naar andere nuttige artikels. Ook de referentielijst van het 

artikel “naaldlengte en plaats van toediening van een vaccin” (2), geschreven door professor 

Van Damme, was een zeer goed uitgangspunt voor verdere zoekacties. Een literatuursearch 

werd verricht via de medische databanken Medline en Cochrane Library. Er werd gezocht 

naar relevante artikels verschenen sinds 1970 via volgende trefwoorden (en combinaties van 

woorden): “vaccination”, “methods”, “needles”, “immunogenicity”, “intramuscular”, “local 

reactions”, “needle length”. De referentielijsten van deze artikels werden nagekeken voor 

andere relevante artikels.  

Via internet werden ook een aantal websites bekeken op zoek naar bruikbare informatie of 

nuttige links: HGR (Hoge Gezondheidsraad), MINERVA (tijdschrift voor evidence based 

medicine), NHG standaarden (Nederlands Huisartsen Genootschap), SIGN (Scottisch 

Intercollegiate Guidelines Network), CEBAM (Centrum voor Evidence Based Medicine), CDC 

(Centers for Disease Control and Prevention), WHO (World Health Organisation), BMJ 

(British Medical Journal), New England Journal of Medicine, JAMA (Journal of the American 

Medical Association). De artikels die niet verkrijgbaar waren via elektronische weg, werden 

opgezocht in de biomedische bibliotheek van de K.U.Leuven en enkele artikels werden ook 

opgevraagd via de bibliotheek van de Katholieke Hogeschool Kempen.  

De heer M. De Ridder van de firma GSK (Glaxo Smith Kline) bezorgde nuttige informatie 

tijdens een interessant telefonisch gesprek. Een aantal bruikbare artikels werd ook via hem 

verkregen. 

Ten slotte werd ook de eindverhandeling van dr. Heidi Theeten (“gelijktijdige toediening van 

meningokokken C en hepatitis vaccin: een studie in het eerste jaar secundair onderwijs”) 
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(sept. 2004) (3) geconsulteerd omdat ook hierin bruikbare informatie te vinden was voor dit 

onderzoek.  

 

 

1.2. Intramusculaire vaccinatie: algemene beschouwingen.  

Wie aan “good clinical practice” wil doen bij het toedienen van vaccins moet ervoor zorgen 

dat een vaccin correct wordt toegediend. Belangrijke elementen hierbij zijn de 

toedieningsroute, de toedieningssplaats, de injectietechniek, de juiste naaldlengte en 

naaldgauge. Door het optimaliseren van al deze determinanten kan men een adequaat 

immuunantwoord garanderen op een zo veilig mogelijke manier. 

In onderstaande tekst wordt dieper ingegaan op elk van die determinanten en volgt een 

bespreking van immunogeniciteit van een vaccin en de veiligheid van een vaccin. Omdat de 

outcome-parameters van dit onderzoek parameters zijn die betrekking hebben op de 

reactogeniciteit, worden de postvaccinale verschijnselen meer in detail besproken. 

 

1.2.1.Toedieningsroute. 

De aanbevolen toedieningsroute wordt door de producent vermeld op de bijsluiter die 

ingesloten is in de verpakking van het vaccin. Deze aanbeveling is gebaseerd op studies die 

maximale veiligheid en efficaciteit (de mate waarin een vaccin immuniteit tegen een 

bepaalde kiem opwekt onder ideale omstandigheden) aantonen. De American Academy of 

Pediatrics raadt aan deze aanbevelingen van de producent te volgen (4). De vaccins die 

momenteel bij ons worden gebruikt voor de doelgroep van 0-18 jaar vermelden volgende 

toedieningsweg in de bijsluiter: intramusculair voor het vaccin Infanrix-Hexa, Infanrix-IPV, 

Prevenar, Neisvac-C, Meningitec, Tetravac, Act-Hib. Subcutaan voor het vaccin MMR-VAX 

en Varilrix. Subcutaan, eventueel intramusculair voor het vaccin Priorix. Intramusculair of 

subcutaan voor het vaccin Imovax-polio en voor Revaxis. Tenslotte wordt bij een aantal 

vaccins de intramusculaire weg aangeraden, maar vermeldt de bijsluiter expliciet dat het 

uitzonderlijk ook subcutaan kan gegeven worden bij patiënten met thrombocytopenie of 

hemorragische diathese. Dit  wordt op die manier vermeld bij Engerix B (junior), HBvaxpro 5 

en HBvaxpro10, Twinrix (junior), Havrix 1440 en Havrix junior en bij Tedivax pro adulto  

(bijlage 1). 

Zowel de richtlijnen van de producent als de aanbevelingen, die besproken worden onder 

1.3., gebruiken de termen intramusculair, diep subcutaan en subcutaan. Maar, de literatuur 

vermeldt niet wat het klinische onderscheid is tussen een subcutane en een diep subcutane 

injectie en tussen een diep subcutane injectie en een intramusculaire injectie (5). De 

beschrijving van de injectietechniek via intradermale route vinden we wel terug (6). In de 
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“green book” met de richtlijnen voor vaccinatie in UK (6) wordt de oriëntatie van de naald 

weergegeven voor de intradermale, subcutane en intramusculaire inspuiting. ( bijlage 2). 

 

1.2.2. Toedieningsplaats.  

Voor intramusculaire inspuitingen is de keuze van de injectieplaats afhankelijk van het 

volume van het te injecteren materiaal en de afmeting van de spier (leeftijd en gestalte van 

het kind) (4, 7, 8). 

De voorkeursplaats bij kinderen onder één jaar is de bovenste anterolaterale zijde van de 

dij (vastus lateralis M. quadriceps) (9, 10) (bijlage 3; figuur A) . De naald wordt ingebracht 

halfweg de dij; op de grens tussen het bovenste derde en onderste tweederde. De reden is 

dat bij de geboorte de dijspier het best ontwikkeld is en er nagenoeg geen gevaar is voor 

aanprikken van belangrijke bloedvaten of zenuwen. 

Een andere mogelijkheid op die leeftijd zou zijn de midanterior dij (M. rectus femoris), 

maar omdat er daar toch enig risico is om entstof dicht bij de neurovasculaire bundel in te 

spuiten, wordt die locatie niet echt aanbevolen (8). (bijlage 3; figuur B) 

De M. deltoideus wordt aangeraden als inentingsplaats bij kinderen boven één jaar, 

adolescenten en volwassenen (9, 10) (bijlage 3; figuur C). De naald moet dan de spier 

penetreren halfweg tussen het acromion en de caudale aanhechting van de Musculus 

deltoideus. Belangrijk is om de arm voldoende te ontbloten zodat we ook het bovenste deel 

van de M. deltoideus zien. Het voordeel van deze spier is dat ze vlot toegankelijk is en dat er 

minder hinder is in het lidmaat als het om een kind gaat dat al kan stappen. De afmeting van 

de spier vormt wel een beperking voor het volume dat we inspuiten en voor het aantal 

injecties dat we kunnen geven. 

Het bovenste buitenste kwadrant van de M. gluteus wordt niet meer aanbevolen als 

vaccinatieplaats, om volgende redenen: ten eerste is er een grote variabiliteit in de dikte van 

het subcutaan vet bij volwassenen. Hierdoor is het risico groot dat de entstof in het 

subcutaan vet terecht komt en niet in de spier met een verminderde immunogeniciteit als 

gevolg. Een aantal onderzoeken tonen dit duidelijk  voor de hepatitis B-vaccinatie in de 

gluteusspier (11, 12, 13). Verderop, in hoofdstuk 1.4, wordt dieper ingegaan op deze 

onderzoeken. Ook de immunogeniciteit van het rabiesvaccin en het influenzavaccin daalt bij 

inspuiting in de gluteusspier (4, 5). Bij een kind is de gluteaalstreek een kleine zone met veel 

vet en een relatief kleine spiermassa. De spier ontwikkelt zich immers maar door de 

beweging van het stappen en het is maar als we een goede spiermassa hebben dat de spier 

geschikt wordt voor een intramusculaire injectie. De tweede reden voor het vermijden van de 

M. gluteus als injectieplaats is het gevaar voor aanprikken van de Nervus ischiadicus. Bij een 

injectie in de gluteaalstreek wordt de naald ingebracht lateraal en superior van de lijn tussen 

de spina iliaca superior posterior en de grote trochanter (bijlage 3; figuur D). Als we deze 
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injectieplaats kiezen voor de passieve immunisatie met een groot volume aan 

immunoglobulines dan moeten we zeker prikken in het buitenste, bovenste deel van de 

gluteus maximus (om de N. ischiadicus te ontwijken) en hierbij moeten we dan, bij een 

patiënt in buiklig, de naald anterior richten en loodrecht op de tafel ipv loodrecht op de 

huid(4)! 

Een iets minder riskante plaats zou de ventrogluteale zijde zijn, beschreven door von 

Hochstetter. Hier lopen geen grote zenuwen en bloedvaten en op deze plaats is er een 

dunnere subcutane vetlaag. Een echo-onderzoek bij 57 kinderen toonde aan dat de 

ventrogluteale streek gelijkwaardig is aan de anterolaterale dij wat betreft de dikte van 

subcutaan vet en spiermassa: bij beide zones werd 10 mm of minder subcutaan vet gemeten 

en 10 mm of meer spierweefsel gemeten (14).Bij vaccinatie in de ventrogluteale streek wordt 

de naald ingebracht in het midden van een driehoek afgebakend door spina iliaca anterior 

superior, tuberkel van de crista iliaca en de bovenrand van de grote trochanter. Hiervoor 

wordt de handpalm over de grote trochanter gelegd, de wijsvinger over de spina iliaca 

anterior superior en de wijsvinger en middelvinger zo ver mogelijk gespreid (8) .(bijlage 3; 

figuur E). De naald wordt dan net onder de crista iliaca ingebracht. Er bestaan echter maar 

een beperkt aantal meldingen van succesvolle vaccinatie op deze plaats.  

Een interessante studie door Cook en Murtagh uitgevoerd, werd in 2003 gepubliceerd in het 

tijdschrift Vaccine (14) . Hierbij gaat men de reactogeniciteit en de aanvaardbaarheid, door 

de ouders weergegeven, vergelijken bij vaccinatie van kinderen in de ventrogluteale streek 

en in de anterolaterale dij. De methode van dit onderzoek wordt besproken in hoofdstuk 1.4. 

(studie 1.4.2.2.). De studie toonde aan dat, zowel voor DTPw als DTPa als H. influenzae-

vaccin, de ventrogluteale zijde beter scoorde dan de anterolaterale dij wat betreft lokale 

bijwerkingen en de volgende algemene bijwerkingen: irritatie, koorts en onophoudelijk huilen. 

Op het gebied van slaperigheid en anorexie/braken was er geen verschil tussen de 2 

injectieplaatsen. Opvallend is ook dat de ouders een hogere mate van aanvaardbaarheid 

aangeven als de ventrogluteale zijde werd gekozen in vergelijking met de anterolaterale 

zijde. Vooral deze laatste bevinding, zo besluiten de auteurs, is belangrijk om de compliance 

hoog te houden. 

 

1.2.3. Injectietechniek en naaldlengte. 

De injectietechniek en de naaldlengte bepalen samen hoe diep de entstof wordt ingespoten 

(7). 

Het is ook zo dat de techniek die men toepast, de naaldlengte bepaalt en omgekeerd (15). 

De 2 belangrijkste injectietechnieken die momenteel worden aanbevolen zijn de 

Amerikaanse techniek en de Wereldgezondheidsorganisatietechniek (2, 9). 
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De Amerikaanse techniek: hierbij wordt de spiermassa ter hoogte van de injectieplaats 

samengedrukt en wordt de naald onder een hoek van 45° ten opzichte van de lengte-as van 

het lidmaat ingebracht, gericht naar naar inferior en posterior. De reden dat de spiermassa 

wordt samengedrukt is dat er zo een grotere spierpenetratie is en een kleiner risico op 

contact van het naaldje met het bot. Een vaccinatie volgens deze methode in de 

anterolaterale zijde van de dij betekent dan de naald inbrengen in een hoek van 45° ten 

opzichte van de lengte-as van het been en 45° met het tafeloppervlak. Bij deze techniek is 

het noodzakelijk naalden met een lengte van 25 mm te gebruiken (15). Als men een 16mm-

naald gebruikt bestaat een reële kans op subcutane inspuiting, met toename van 

nevenwerkingen (15). 

De techniek van de Wereldgezondheidsorganisatie: de huid wordt aangespannen tussen 

duim en wijsvinger en de naald wordt onder een hoek van 90° ten opzichte van de lengte-as 

van het lidmaat ingebracht. Deze techniek kan perfect uitgevoerd worden met een 16mm-

naald volgens een onderzoek van Groswasser, dat verderop besproken wordt (16). 

Ian Cook en John Murtagh beschrijven nog een derde techniek (17, 18): Australische 

methode, aanbevolen door de National Health en Medical Research ( gebaseerd op de 

richtlijnen van Nieuw-Zeeland). Als die techniek wordt toegepast voor een vaccinatie in de 

anterolaterale dij dan wordt de naald ingebracht met een hoek van 45° tot 60° ten opzichte 

van de huid en met de naaldpunt gericht naar de knie. Ze vermelden er wel bij dat er geen 

echografische studies gedaan zijn om deze techniek te valideren.  

 

Naaldlengte: er bestaat een algemene misvatting te denken dat hoe langer de naald is, hoe 

pijnlijker de injectie zal zijn. Dit is zeker niet waar omdat spiervezels minder pijnreceptoren 

bevatten dan subcutaan vet (7,19). De naald voor een intramusculaire vaccinatie moet lang 

genoeg zijn, zodat de spiermassa voldoende wordt bereikt om te voorkomen dat er entstof 

subcutaan terecht komt en dat men te dicht bij de spierfascia inent en een granuloom zou 

veroorzaken (4). De naald mag niet te lang zijn om geen onderliggende zenuwen, 

bloedvaten, bot te raken. Zeker bij de vaccins die een adjuvans (aluminiumfosfaat, 

aluminiumhydroxide) bevatten moet men goed opletten dat er geen entstof subcutaan of 

intracutaan terecht komt omdat dit aanleiding geeft tot lokale irritatie, inflammatie, 

granulomavorming en weefselnecrose (4, 5).  De volgende vaccins bevatten een 

aluminiumadjuvans: DTaP, DT, Td, IPV, hepatitis A en hepatitis B (7). De geschiktheid van 

de kortere naalden wordt meer en meer in vraag gesteld. Ze zouden doeltreffend zijn voor 

een intramusculaire inenting, maar dan enkel volgens de WGO-techniek en op voorwaarde 

dat het naaldje volledig wordt ingebracht (4, 9). De term intramusculair wordt gedefinieerd als 

penetratie van de naald in de spiermassa van tenminste 5 mm (20). Zowel door de WGO als 

door de Committee on Infectious Diseases van de American Academy of Pediatrics, wordt 
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het gebruik van naalden met een lengte van 22mm (7/8 inch) of meer aanbevolen (15). Zoals 

reeds hierboven beschreven, bepaalt de injectietechniek mee de naaldlengte; maar ook 

omgekeerd, bepaalt de naaldlengte de gepaste injectietechniek (9). We moeten goed letten 

op de naaldlengte van de gecommercialiseerde vaccins: de lengte kan verschillend zijn al 

naar gelang de producent en soms worden ook naalden met verschillende lengte apart bij 

het vaccin geleverd. In bijlage 4 wordt een overzicht gegeven van de meest gebruikte 

vaccins en de meegeleverde naaldjes.  

Er werden reeds talrijke studies uitgevoerd die het belang aantoonden van naaldlengte en 

injectieplaats. Deze studies vormen een belangrijk onderdeel van de literatuurstudie die dit 

thesisonderzoek ondersteunt, daarom zijn de resultaten hiervan in een apart hoofdstuk (1.4) 

besproken. 

 

1.2.4. Naaldgauge. 

De naaldgauge is een weergave van de diameter binnen de naald. Wat velen niet weten is 

dat de kleur van het naaldje de gauge weergeeft en niet de naaldlengte. Tabel 1 geeft de 

meest gebruikte naalden weer, die bij ons worden gebruikt . Hoe hoger het nummer van de 

gauge, hoe smaller de inwendige diameter van de naaldholte.  

 

Tabel 1: kenmerken van de meest gebruikte naalden voor intramusculaire inspuiting. 

kleur lengte in mm (inch) gauge (diameter) 

oranje 16mm (5/8”) 

25mm (1”) 

25 gauge (0,5mm) 

blauw 25mm (1”) 

30mm (1 ¼”) 

23 gauge (0,6mm) 

groen 40mm (1 ½”) 

50mm (2”) 

21 gauge (0,8mm) 

 

Meestal wordt er gevaccineerd met een 23-gauge naald (bredere diameter) of met een 25-

gauge naald (een nauwere diameter). Vaccinatie met een 23-gauge naald zou minder lokale 

nevenwerkingen geven door het feit dat een 23-gauge een straal van een lagere druk 

produceert (de entstof wordt verdeeld over een groter weefseloppervlak) en dus minder 

weefselbeschadiging zal veroorzaken (1, 19). Deze stelling wordt nu weerlegd door recent 

onderzoek van L. Diggle, waaruit blijkt dat de naaldgauge (23 versus 25-gauge) geen effect 

heeft op de lokale nevenwerkingen (33). 
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1.2.5. Adequaat immuunantwoord (immunogeniciteit). 

De juiste injectiediepte (naaldlengte) en injectieplaats hebben een weerslag op het 

immunologisch antwoord van de gevaccineerde op de toegediende entstof (2, 7, 9). Dit werd 

reeds meermaals opgemerkt bij het hepatitis B-vaccin: de antistofconcentratie was 

beduidend lager bij personen die in de M. gluteus gevaccineerd werden vergeleken met 

personen die in de M. deltoideus gevaccineerd werden (7, 9, 20). Bij een correcte 

intramusculaire injectie van het hepatitis B-vaccin bedraagt de seroconversiegraad meer dan 

95% en wordt er een adequaat immuunantwoord geïnduceerd (anti-HBs > 10 mIU/mL (milli-

inter-national units)) bij > 95% van kinderen en volwassenen (21). Latere studies toonden dat 

de titer van antilichamen te laag was voor bescherming bij 25 tot 50% van 

ziekenhuiswerknemers. Dezen werden blijkbaar in de gluteusstreek gevaccineerd in plaats 

van in de M. deltoideus. Een andere studie toonde dat slechts 108 (56%) van de 194 

gevaccineerden een seroconversie ondergingen na 3 dosissen hepatitis B-vaccin als dit in 

de gluteusstreek werd gegeven (20). Hoewel obesitas geassocieerd wordt met een slechte 

immunogeniciteit als er in de M. gluteus wordt ingespoten, klopt deze associatie toch niet als 

de M. deltoideus wordt gekozen als vaccinatieplaats (20). Dit suggereert dat obesitas op 

zichzelf onvoldoende voorspelt dat er een slechte immunogeniciteit is. We moeten eerder 

rekening houden met een verschil in vetdepositie afhankelijk van de plaats van injectie (20). 

Ook Jane N. Zuckerman beschrijft in een artikel in de BMJ (7) dat inspuiting van een vaccin 

in subcutaan vet een belangrijke oorzaak is van vaccinfalen. Omwille van de slechte 

vascularisatie is er een tragere mobilisatie en verwerking van de antigenen. Zij geeft hierbij 

als voorbeeld het hepatitis B-vaccin, rabies-vaccin en griep-vaccin. Zuckerman geeft 3 

redenen waarom de gluteusstreek geen goede injectieplaats is. Ten eerste bevatten de 

vetlagen niet de aangepaste cellen die nodig zijn om de immuunrespons te initiëren 

(fagocyten of antigeen-presenterende cellen). Ten tweede zal het langer duren alvorens het 

antigeen de bloedcirculatie bereikt, waardoor er een vertraging is in verwerking door de 

macrofagen en aanbieden van het antigeen aan de T en B cellen die belangrijk zijn in het 

opwekken van een immuunrespons. Ten derde is er een risico dat antigenen worden 

afgebroken door enzymen als ze uren of dagen in het vetweefsel aanwezig blijven. Alle 

bovenstaande argumenten tonen dus duidelijk het belang van de immunogeniciteit van een 

vaccin en bevestigen dat de toediening van een vaccin in de bilstreek onvoldoende garantie 

geeft voor de intramusculaire resorptie van het ingespoten antigeen.  

Het belang van een correcte naaldlengte, om te garanderen dat we het vaccin inspuiten in 

een spier en niet in subcutaan vet, wordt ook aangetoond in diverse studies die via echo of 

CT de dikte meten van de subcutane vetlaag. Omdat de resultaten van deze studies erg 

belangrijk zijn voor de aanbeveling van de juiste naaldlengte, worden deze verder in de tekst 

uitvoeriger besproken (1.4.1.). 
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1.2.6. Veilige vaccinatie. 

Naast de immunogeniciteit van een vaccin is ook de veiligheid van een vaccinatie belangrijk. 

Om dit na te streven moet de nodige aandacht gegeven worden aan alle bovenvermelde 

determinanten. 

Bij een veilige vaccinatie, of bij een veilige intramusculaire inspuiting in het algemeen, willen  

we een zo klein mogelijk risico op lokale neurologische of vasculaire aantasting of op 

weefselbeschadiging (4). Ernstige bijwerkingen na een intramusculaire inspuiting zijn 

zeldzaam (4, 7). Een studie bij 26 294 volwassenen waarvan er 46% ten minste 1 

intramusculaire injectie had gekregen, meldt dat slechts 48 personen (0,4%) lokale 

nevenwerkingen vertoonden (7, 8). Gerapporteerde complicaties na een intramusculaire 

injectie zijn: gebroken naalden, spiercontractuur, zenuwletsel, bacteriële en steriele 

abcessen, huidpigmentatie, bloeding, cellulitis, weefselnecrose, gangreen, lokale atrofie, 

periostitis, cyste- of littekenvorming en accidentele injectie in een tussenruimte. 

Beschadiging van weefsels heeft te maken met injectieplaats, volume dat we inspuiten, pH, 

chemische samenstelling en diffusiecapaciteit van het injectaat, leeftijd van de patiënt (8). 

Wat betreft het kleine risico op bloeding na een intramusculaire vaccinatie, geeft het 

Committee on Infectious Diseases ( American Academy of Pediatrics) (4) volgend advies: bij 

patiënten met een verhoogde bloedingneiging wordt het vaccin best gegeven onmiddellijk na 

de inname van “replacement factor”, met een 23-gauge naald en wordt onmiddellijk na de 

vaccinatie minstens 2 minuten goed gedrukt op de injectieplaats. Sommige vaccins kunnen 

bij deze risicopersonen ook subcutaan gegeven worden. Of deze vaccins subcutaan of 

intramusculair toegediend worden, veroorzaakt geen verschil in immuunrespons noch in het 

percentage gerapporteerde klinische reacties.  

De American Academy of Pediatrics vermeldt ook duidelijk dat niet alle vaccins geschikt zijn 

om subcutaan gegeven te worden. De vaccins die een adjuvans bevatten (DTaP, DT, Td, 

hepatitis B, hepatitis A) moeten diep intramusculair gegeven worden, anders is er een groot 

risico op lokale irritatie, inflammatie, granulomavorming en weefselnecrose. Ook 

immunoglobulines voor de passieve immunisatie moeten diep intramusculair ingespoten 

worden (4).  

Een review in Pediatrics (8) geeft een goed overzicht van complicaties bij intramusculaire 

injecties bij kinderen. Dit gaat niet alleen om vaccinaties maar ook om andere 

intramusculaire injecties. Het artikel wil vooral aantonen dat we voor elke intramusculaire 

injectie bij een kind rekening moeten houden met de leeftijd, aangezien dit een belangrijke 

weerslag heeft op de keuze van de vaccinatieplaats. Als de te injecteren stof erg irriterend is 

of als er meerdere injecties moeten toegediend worden, kan men afwijken van de 

aanbevolen lokatie voor die leeftijdsgroep. Via de bespreking van alle vaccinatieplaatsen 

willen de auteurs ons, als vaccinator, wijzen op het belang van de kennis van de lokale 
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anatomie van die plaatsen en de mogelijke complicaties. Zoals reeds vermeld, moet er een 

zo laag mogelijk risico zijn op complicaties als we veilig willen vaccineren.  

Anterolaterale zijde van de M. quadriceps femoris: omwille van de afwezigheid van vitale 

structuren is deze plaats te verkiezen voor intramusculaire injectie. Vanaf de geboorte heeft 

deze streek een relatief grote spiermassa, zodat dit een goede plaats is om jonge kinderen 

te vaccineren. De meest frekwent gerapporteerde complicatie is fibrose en spiercontractuur 

van de quadriceps-spier. Deze laatste heeft als symptomen een pijnloze flexiebeperking van 

de knie en herhaaldelijke dislocaties van de patella. Er werd één geval beschreven van 

trombose van de arterie femoralis en dit bij een klein kindje. Vermoedelijk heeft de naald hier 

de ganse breedte van de dij doorprikt tot in het gesloten compartiment van het 

adductorenkanaal. Een autopsiestudie heeft uitgewezen dat een 38mm-naald die horizontaal 

wordt ingebracht bij een klein kind, de hele breedte van een dij kan doorkruisen. In dit artikel 

wordt de Amerikaanse injectietechniek aanbevolen voor het bovenste laterale kwadrant van 

de dij. De schuine insertie vermijdt risico’s, verbonden aan een horizontale benadering. 

Gluteaalstreek: ook dit is een erg grote spiermassa. Nadeel is wel de grote variabiliteit in de 

diepte van de subcutane vetlaag: bij een volwassene varieert die tussen 1 en 9 cm. Een kind 

heeft een eerder kleine gluteaalstreek die bovendien vooral uit vet bestaat. De meest 

frequent gerapporteerde complicatie is beschadiging van de N. ischiadicus. Vooral kinderen 

lopen dit risico omwille van de kleine spiermassa. Het effect van behandeling is heel 

wisselend en mogelijks zijn er blijvende neuromusculaire gevolgen: spierzwakte, 

contracturen, dropfoot en verminderde groei van de aangetaste voet. Ook andere zenuwen 

die instaan voor de gluteaalstreek kunnen beschadigd worden: N. gluteus superior, N. 

cutaneus femoris posterior, N. pudendus en de inferior cluneale zenuwen. Er werd één geval 

beschreven van arteriële vasospasme waardoor ischemie van het been en blijvende functio 

laesa ontstond. Dit was dan wel na een injectie met een combinatie van benzathine en 

procaine penicilline. Uitgebreide huidnecrose van de gluteaalstreek werd gezien na een 

arteriële embolisatie ten gevolge van een intramusculaire injectie. Atrofie van spier en 

subcutaan vet trad op na inspuiting met procaine penicilline. Een zeldzame complicatie is 

fibrose van de gluteaalspier. Dit wordt gekenmerkt door beperkte heupflexie en heupen in 

externe rotatie waardoor het kind de eerste pasjes later zet. In dit artikel (8) wordt 

aanbevolen om de naald in te brengen in een hoek van 90° ten opzichte van de tafel waarop 

het kindje neerligt. Hoe dan ook, er blijft een groot risico op beschadiging van de N. 

ischiadicus. Daarom wordt hier ook een minder gewaagde injectieplaats voorgesteld: de 

ventrogluteale streek van von Hochstetter. Hier lopen geen vitale zenuwen en bloedvaten en 

de subcutane vetlaag is dunner. Er zijn echter maar heel weinig beschrijvingen van 

succesvol gebruik van deze area. Musculus deltoideus: Deze spier wordt zeer veel 

gebruikt voor vaccinatie bij oudere kinderen. Slechts enkele complicaties werden 
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beschreven. Contractuur van de deltoideusspier. Dit kan zich ontwikkelen over een periode 

van jaren. Symptomen zijn moeilijke en pijnlijke abductie van de armen ter hoogte van de 

schouders en “winging scapulae”. N. axillaris beschadiging is een mogelijke complicatie; 

deze ligt onder de deltoideus, ter hoogte van de humeruskop en staat in voor de motorische 

bezenuwing van de spier. De N. radialis ligt onder het scapulaire deel van de spier en kan 

beschadigd worden als de naald posterior en inferior wordt gericht. Injectie in de Musculus 

triceps moet vermeden worden omdat hieronder de radiale, brachiale en ulnaire zenuw ligt 

alsook de arteria brachialis profunda.   

 

1.2.7. Postvaccinale verschijnselen (10). 

Zoals reeds vermeld is deze bespreking belangrijk in het geheel omdat de 

outcomeparameters van dit CLB-onderzoek betrekking hebben op de reactogeniciteit. 

Een ideaal vaccin zou voldoende immuniteit moeten opwekken zonder dat er hierbij 

bijwerkingen optreden. In de praktijk moeten we accepteren dat er toch bijwerkingen kunnen 

optreden ook al voldoen vaccins aan de strengste eisen van grootst mogelijke veiligheid 

gekoppeld aan de grootst mogelijke effectiviteit. Omdat sommige ziekten, dankzij vaccinatie, 

minder frequent voorkomen, stijgt de aandacht voor de bijwerkingen van het vaccin. Zo kan 

het succes van een vaccinatieprogramma meteen ook haar grootste vijand zijn. Hoe meer de 

te bestrijden ziekten zijn teruggedrongen, hoe meer de bijwerkingen, ook de hypothetische, 

in gewicht toenemen. Dit kan gevolgen hebben voor de vaccinatiegraad omdat mensen het 

nut van vaccinatie gaan onderschatten en de bijwerkingen gaan overschatten. Bijlage 5 

illustreert het belang van een blijvende vaccinatie met een voldoende hoge vaccinatiegraad 

tot eradicatie van de kiem bereikt is. Als de vaccinatiegraad onder de kritische drempel daalt, 

kan de incidentie van de infectie opnieuw toenemen. Deze gedachtegang is erg belangrijk in 

de resultatenbespreking van dit CLB-onderzoek. De doelstelling is om aanbevelingen te 

formuleren voor vaccinatie-determinanten (plaats, naaldlengte, naaldgauge, techniek) die zo 

weinig mogelijk bijwerkingen en hinder geven voor de gevaccineerde. Dit is belangrijk voor 

de compliance van de mensen om zich te laten vaccineren. In België immers is het enige 

verplichte vaccin het poliovaccin en kan men dus zelf kiezen om zich al dan niet te laten 

vaccineren voor de andere infectieziekten. In Australië werd een studie uitgevoerd bij 

onvolledig gevaccineerde kinderen en hierbij bleek dat 70% van diegenen die niet hadden 

toegestemd om een vaccin te laten geven deze keuze had gemaakt omwille van 

bezorgdheid om nevenwerkingen (18).  

Maar niet alle ongewenste verschijnselen na een vaccinatie zijn door die vaccinatie 

veroorzaakt. Men onderscheidt postvaccinale verschijnselen (adverse events) en echte 

bijwerkingen (adverse reactions) intrinsiek aan het vaccin of de vaccinatie. De term 

postvaccinale verschijnselen omvat zowel de echte bijwerkingen als de ziektebeelden die 
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toevallig na de vaccinatie optreden (coïncidentele gebeurtenissen). De meeste vaccins 

worden op jonge leeftijd toegediend, een leeftijd waarop zich ook heel wat andere infectieuze 

en niet-infectieuze pathologie kan voordoen. Het is dan soms heel moeilijk om het 

onderscheid te maken tussen een bijwerking en een coïncidentele gebeurtenis. Elke 

vaccinator zou moeten weten welke reactie hij kan verwachten en welke inherent zijn aan het 

vaccin. Te voorkomen zijn reacties die veroorzaakt worden door uitvoeringsfouten: 

onzorgvuldige vaccinbewaring en –transport of vaccinatietechniek. Dit laatste wordt dus 

bekeken in dit CLB-onderzoek. 

De postvaccinale verschijnselen kunnen ingedeeld worden in: 

a) vaakvoorkomende: meestal milde reacties, voorbijgaand zonder behandeling en zonder 

restletsels op lange termijn. Deze reacties zitten vervat in de outcomeparameters van 

dit onderzoek (reactogeniciteit). 

b) zeldzame: hier zijn de meer ernstige reacties van belang. 

 

a) Milde en vaak voorkomende postvaccinale verschijnselen. 

Het meest voorkomend zijn de lokale reacties zoals pijn, zwelling, roodheid, induratie op 

de plaats van de inenting. Zij treden op enkele uren na de inenting, zijn meestal mild en 

verdwijnen vanzelf. Men ziet ze vooral na toediening van geïnactiveerde vaccins, meestal 

die vaccins die een adjuvans bevatten. Daarom wordt er bij vaccins waarin het antigen is 

geadsorbeerd aan een aluminiumzout (hepatitis A, hepatitis B, DTaP, DT, Td, IPV) sterk 

aangeraden om het vaccin diep intramusculair te geven (7). Deze vaccins zouden niet 

subcutaan of intracutaan mogen gegeven worden omdat ze lokale reacties geven, 

inflammatie, granulomavorming en weefselnecrose (4). 

De ACIP (Advisory Committee on Immunization Practices) meldt dat na een hepatitis B-

vaccin bij kinderen en volwassenen het risico op pijn ter hoogte van de injectieplaats 3%-

29% is. Het risico op een temperatuur die hoger is dan 37,7°C is 1-6% (22). In placebo-

gecontrolleerde studies zou deze bijwerkingen niet vaker gerapporteerd zijn bij 

gevaccineerden dan bij personen die een placebo toegediend kregen (22). Kinderen die 

hepatitis B-vaccin en DTP-vaccin tegelijk kregen toegediend, zouden niet meer 

bijwerkingen vertonen dan kinderen die enkel DTP-vaccin toegediend kregen. 

Systeemreacties zoals koorts, hoofdpijn, verlies aan eetlust, spierpijn, algemene 

malaise,… zijn weinig specifiek en kunnen te wijten zijn aan het vaccin zelf of verband 

houden met een toevallig samengaande virale infectie. Levende vaccins kunnen 

aanleiding geven tot ziekteverschijnselen, die men ook aantreft bij het doormaken van de 

natuurlijke infectie. Meestal betreft het na vaccinatie een eerder milde vorm van de 

ziekte. Zo kan er na de mazelen-bof-rubella-inenting koorts, rash, parotitis of artritis 

ontstaan 5-12 dagen na de vaccinatie. Syncope kort na de vaccinatie is meestal een 



13 

vaso-vagale reactie op angst, emotie of pijn. Men ziet het vaak bij tieners en 

adolescenten, bij kleuters veel minder. Differentieel diagnose moet gemaakt worden met 

anafylactische reactie. De symptomen van syncope zijn: bleekheid, zweten, duizeligheid, 

beven, geeuwen, nausea, bradycardie (bij anafylactische shock heeft men tachycardie), 

hypotensie en een koude, klamme huid. Het verlies aan spiertonus kan aanleiding geven 

tot flauwvallen. In 12 tot 25% van de gevallen van syncope komen tonische-clonische 

contracties voor. Ook verlies van urine is mogelijk. Differentiaal diagnose dient gemaakt 

met epilepsie; bij dit laatste is er amnesie en postictische verwardheid. Gebaseerd op 

bevindingen van de Vaccine Adverse Events Reporting  System (VAERS) wordt de 

incidentie van anafylaxie na hepatitis B-vaccinatie heel laag geschat: ongeveer 1 geval 

per 600 000 gevaccineerden. Twee van deze gevallen kwamen voor bij kinderen (22). 

De VAERS is een programma in de US dat de veiligheid van vaccins bewaakt, nadat 

deze hun licentie hebben gekregen. De VAERS wordt bestuurd door de Centers for 

Disease Control and Prevention (CDC) en de Food and Drug Administration (FDA). 

Tussen januari 1990 en augustus 2001 werden 2 269 syncopes gemeld na een 

vaccinatie (23).Van die 2 269 gerapporteerde syncopes, trad 40% op bij personen tussen 

10-18 jaar. Ongeveer 12% resulteerde in een ziekenhuisopname omwille van een 

verwonding. Soms zelfs kunnen er ernstige verwondingen zijn door de val 

(schedelfractuur, cerebrale bloeding). 63% van de syncopes treedt op in de eerste 5 

minuten na de vaccinatie en 89% treedt op binnen de eerste 15 minuten na de 

vaccinatie. 

 

b) Zeldzame, meer ernstige reacties. 

De meeste van deze reacties zien er erg dramatisch uit, maar voor verreweg de meeste 

gevallen is er een goede prognose en dan treedt er spontaan herstel op zonder 

restverschijnselen. Omdat dit CLB-onderzoek zich richt op milde en vaak voorkomende 

reacties, zijn de ernstige reacties slechts opgesomd, zonder er dieper op in te gaan: 

- Persistent screaming na kinkhoestvaccinatie. 

- Hypotonische-hyporesponsieve episode na kinkhoestvaccinatie. 

- Convulsies na kinkhoestvaccinatie. 

- Encefalopathie na kinkhoestvaccinatie. 

- Brachiale neuritis. 

- Thrombocytopenie na mazelenvaccinatie. 

- Encefalopathie na mazelenvaccinatie. 

- Artritis, artropathie na rubella-vaccinatie. 

- Verkleurde benen. 

- Anafylactische shock. 
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1.3. Aanbevelingen ivm toediening van vaccins. 

Er bestaat geen internationale consensus met betrekking tot correcte toediening van vaccins. 

Hieronder volgen enkele aanbevelingen van adviserende organen: 2 Amerikaanse, 2 Britse 

en 2 Belgische. De besproken aanbevelingen richten zich tot vaccinatie in het algemeen en 

niet specifiek tot hepatitis B-vaccinatie. Het is interessant om te zien dat er niet enkel een 

verschil is in de aanbevelingen tussen de landen onderling, ook binnen 1 land bestaan er 

verschillende aanbevelingen. Bij het grondig lezen van deze richtlijnen valt op dat de 

terminologie van de determinanten (toedieningsroute, techniek, naaldlengte, naaldgauge, 

toedieningsplaats) niet éénduidig wordt gebruikt en dat bepaalde determinanten vaak niet 

worden besproken. 

In het algemeen wordt aangeraden om een levend (geattenueerd) vaccin subcutaan toe te 

dienen en een dood (geïnactiveerd) vaccin intramusculair toe te dienen (4). Hoofdstuk 1.2.1. 

geeft voor de meest gebruikte vaccins in vlaanderen (voor de doelgroep 0 -18 jaar) een 

overzicht van de aanbevolen toedieningsroute, zoals vermeld in de bijsluiter. 

In het eerste deel van deze tekst worden algemene principes besproken, die meestal 

gelijkaardig zijn voor de verschillende adviesorganen. In het tweede deel volgen de concrete 

richtlijnen met betrekking tot elk van de determinanten. 

 

1.3.1. Algemene principes (4, 6, 10, 19, 23, 24). 

 De aanbevolen toedieningsroute (intramusculair, subcutaan, intradermaal) wordt vermeld op 

de bijsluiter van het vaccin. Om de kans op nevenwerkingen te verkleinen wordt dit best 

opgevolgd. De richtlijnen in Nursing Standard (UK, 2001)(19) vermelden dat bij keuze tussen 

intramusculaire of diep-subcutane route best de eerste wordt gekozen. 

Vaccins met adjuvantia (DTaP, DT, Td, hepatitis B, hepatitis A) moeten diep intramusculair 

toegediend worden omdat subcutane injectie aanleiding kan geven tot lokale irritatie, 

inflammatie, granulomavorming en weefselnecrosis.  

Voor alle intramusculaire injecties moet de naald lang genoeg zijn om de spiermassa te 

bereiken en te voorkomen dat het vaccin in subcutaan weefsel sijpelt, maar ook niet te lang 

om geen onderliggende zenuwen, bloedvaten of bot te raken. 

De vaccinator moet vertrouwd zijn met de anatomie van de plaats waar de naald wordt 

ingebracht en moet in staat zijn om op een correcte manier te reageren op een 

anafylactische reactie. 

De bilstreek (M. gluteus) wordt afgeraden als vaccinatieplaats omwille van het risico op 

kwetsen van de Nervus ischiadicus en op injectie van het vaccin in het vetweefsel, met een 

verminderde immunogeniciteit als gevolg (vooral gekend bij hepatitis B-vaccin, 

influenzavaccin en rabiesvaccin). Opvallend is dat in de National Guidelines van UK 
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(1996)(6), de bil nog wel beschreven wordt als mogelijke vaccinatieplaats; wel met de 

vermelding dat de naald moet ingebracht worden in het bovenste buitenste kwadrant en met 

de vermelding dat een injectie van hepatitis B-vaccin in het vetweefsel een daling van de 

efficaciteit geeft. 

Positionering van de patiënt: bij vaccinatie in de M. deltoideus zit het kind zijdelings op de 

schoot van een ouder, waarbij de vrije arm van het kind best achter de rug van de ouder 

wordt gebracht. De andere arm wordt door de ouder goed geïmmobiliseerd tegen het 

lichaam van het kind. Een volwassene zit ook best neer met de hand op de schoot en de arm 

in flexie. Als er een risico is voor syncope na de inspuiting, wordt de patiënt best neergelegd 

voor de vaccinatie. Voor een vaccinatie in de dij wordt het kleine kind in ruglig 

geïmmobiliseerd. 

Ontsmetting van de huid voor de injectie is niet noodzakelijk als de huid droog en proper is. 

Verkiest men toch te ontsmetten, dan wordt best een alcoholisch preparaat gebruikt op 

volgende wijze: éénmaal in één richting over de insteekplaats wrijven en de huid even laten 

drogen alvorens de naald in te brengen.  

Aspiratie: er zijn geen bewijzen voor de noodzaak van deze procedure. Indien er bij aspiratie 

bloed verschijnt in de naald, moet de naald verwijderd worden en een nieuwe injectieplaats 

gekozen worden. Opvallend is dat de richtlijnen in Nursing Standard (UK) (19) vermelden dat 

er voor een subcutane vaccinatie geen aspiratie vereist is en voor een intramusculaire 

vaccinatie wel. 

De snelheid waarmee het vaccin wordt toegediend: hierover wordt enkel iets vermeld in de 

richtlijnen van de Nursing Standard (UK) (19). Het vaccin best traag inspuiten omdat de 

aanpassing van de spier aan de vloeistof dan gemakkelijker gebeurt dan bij een vaccin dat 

onder hoge druk wordt toegediend waardoor de injectiepijn toeneemt. 

Wrijven over de huid na de vaccinatie wordt eerder afgeraden om weefselschade te 

minimaliseren. 

Als er meer dan 1 vaccin moet toegediend worden; wordt elk vaccin op een andere plaats 

gegeven. In het dossier wordt de vaccinatieplaats genoteerd. Als de vaccins in 1 lidmaat 

moeten toegediend worden, is de dij de voorkeursplaats omwille van de grotere spiermassa. 

Er moet wel voldoende ruimte zijn (>1inch) tussen de insteekplaatsen zodat de lokale 

reacties elkaar niet overlappen.  
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1.3.2. Bestaande richtlijnen in verband met vaccintoediening. 

Advisory Committee on Immunization Practices (ACIP) en American Academy of 

Family Physicians (AAFP): General Recommendations on Immunization (8 febr. 2002) 

(23). 

Subcutane vaccinatie: naald inbrengen onder een hoek van 45° ten opzichte van de lengte-

as van het lidmaat. Bij kinderen onder de 12 maanden vaccineren ter hoogte van de dij; bij 

personen >12 maanden vaccineren ter hoogte van de bovenste buitenste zijde van de 

tricepsspier. Indien nodig, kan deze plaats ook gekozen worden voor kinderen <12 maanden. 

Een 5/8 inch (16mm) naald, 23-25 gauge wordt best gebruikt. 

Intramusculaire vaccinatie: naald inbrengen onder een hoek van 90° met de huid.  

-Kinderen onder de 12 maanden: bovenste anterolaterale zijde van de dij. Gebruik van een 

7/8-1 inch (22-25mm) naald met een diameter van 22-25 gauge.  

-Peuters en kinderen >12 maanden-18 jaar: de M. deltoideus. Naaldlengte kan variëren 

tussen 7/8 inch (22mm) en 1 ¼ inch (30mm) en de gauge tussen 22 en 25 gauge. Voor 

peuters kan de anterolaterale zijde van de dij gebruikt worden, maar dan moet de naald 

langer zijn dan 1 inch (25mm). 

-Volwassenen: de M. deltoideus wordt aanbevolen. De anterolaterale zijde van de dij kan 

eventueel gebruikt worden. Aanbevolen naald = 1-1 ½ inch (25mm-38mm) en 22-25 gauge. 

Intradermale vaccinatie: wordt meestal toegediend ter hoogte van de volaire zijde van de 

voorarm, de schuine zijde van de naald opwaarts gericht, ingebracht in een hoek parallel met 

de lengte-as van de voorarm. Het ganse schuine deel van de naald moet de huid penetreren 

en na de injectie verschijnt dan een klein blaasje ter hoogte van de huid. De aanbevolen 

naaldlengte is 3/8 – 3/4 inch (9mm-19mm).   

 

Committee on Infectious Diseases: American Academy of Pediatrics (4). 

Subcutane vaccinatie: huidplooi samendrukken en de naald inbrengen onder een hoek van 

45° ten opzichte van de lengte-as van het lidmaat. Aanbevolen plaats is de anterolaterale 

zijde van de dij of de bovenste buitenste zijde van de M. triceps. Een 23-25 gauge naald 

wordt gebruikt met een lengte van 5/8 -3/4 inch (16-19mm). 

Intramusculaire vaccinatie: de keuze van de injectieplaats is afhankelijk van de afmeting van 

de spier en het volume van de stof die moet ingespoten worden. De aanbevolen gauge van 

de naald is 22-25 gauge. Er wordt niets vermeld over de injectietechniek. 

-Kinderen onder de 12 maanden: anterolaterale zijde van de dij wordt aanbevolen. Voor 

neonati en prematuren volstaat een 5/8 inch naald (16mm). Voor full-term kinderen van 2-12 

maanden wordt een 7/8-1 inch naald (22mm-25mm) aanbevolen. 

-Kinderen boven de 12 maanden: M. deltoideus wordt aanbevolen met een 7/8- 1 ¼ inch 

naald (22mm-30mm), afhankelijk van de dikte van de spier. 
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-Adolescenten en volwassenen: M. deltoideus wordt aanbevolen. De naaldlengte is 

afhankelijk van het gewicht van de patiënt: 1 inch (25mm) voor vrouwen onder de 70 kg; 1,5 

inch (37mm) voor vrouwen tussen 70-100kg; 1 tot 1,5 inch voor mannen <120 kg en 2 inch 

(50mm) voor mannen> 120 kg en vrouwen >100 kg. 

Intradermale vaccinatie: wordt meestal toegediend ter hoogte van de volaire zijde van de 

voorarm met een 25-27 gauge naald. Er wordt geen techniek of naaldlengte beschreven. 

  

UK: Department of Health: National Guidelines (6). 

Bijlage 2 is een weergave uit dit boek, van de naaldoriëntatie voor de verschillende 

toedieningsroutes. 

Subcutane en intramusculaire injectie: de aanbevolen vaccinatieplaats bij kinderen (er wordt 

geen leeftijd vermeld) is de anterolaterale zijde van de dij of de bovenarm. Voor diep 

subcutane en intramusculaire vaccinatie bij kinderen, wordt een 23 of 25 gauge naald 

gebruikt. Voor volwassenen is een 23 gauge naald aanbevolen. Deze guidelines vermelden 

geen specifieke leeftijdsgebonden vaccinatieplaats, vaccinatietechniek of naaldlengte. 

Intradermale injectie: BCG-vaccin (Bacillus Calmette-Guérin) wordt altijd intradermaal 

toegediend; rabies, cholera en typhusvaccin kunnen via deze weg gegeven worden. Met één 

hand strekt de vaccinator de huid tussen duim en wijsvinger terwijl hij met de andere hand de 

naald ongeveer 2mm inbrengt in de oppervlakkige lagen van de dermis, parallel met de huid. 

De schuine zijde van de naald is opwaarts gericht. Tijdens het inspuiten ondervindt de 

vaccinator weerstand. Indien dit niet wordt gevoeld, zit de naald vermoedelijk te diep. Na de 

inenting verschijnt een klein, verheven blaasje op de huid, waarvan de diameter iets zegt 

over de hoeveelheid ingespoten entstof. Een blaasje van 7 mm zou equivalent zijn aan 0,1ml 

entstof. Er wordt een 25 gauge naald aanbevolen. Er is geen vermelding van de naaldlengte. 

Aanbevolen plaats voor intradermale vaccinatie: voor BCG-vaccin : ter hoogte van de 

insertie van de linker M. deltoideus. Er is een verhoogd risico op keloidvorming als er 

hogerop in de arm wordt gevaccineerd. Voor het intradermale rabiesvaccin is de 

injectieplaats achter de posterior rand van het distale deel van de M. deltoideus.  

 

UK: richtlijnen verschenen in Nursing Standard (2001)(19). 

Deze richtlijnen werden in 2001 opgesteld door artsen en verpleegkundigen naar aanleiding 

van een evaluatie van vaccinatoren van kennis en vaardigheden over de correcte 

vaccintoediening. Daaruit bleek dat er een grote nood was aan informatie en opleiding en dat 

het “groene boekje” (National Guidelines van Department of Health)(6) voor een aantal 

kenmerken onvoldoende of onduidelijke informatie geeft. Er worden richtlijnen vermeld 

betreffende de naaldlengte, naaldgauge en injectietechniek telkens voor intramusculaire, 

subcutane en intradermale injectie. De richtlijnen voor injectieplaats gelden voor zowel 
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intramusculaire als subcutane toediening: kinderen jonger dan 1 jaar zouden alle vaccins in 

de anterolaterale zijde van de dij moeten krijgen en kinderen boven 1 jaar en volwassenen in 

de M. deltoideus. Voor de intradermale vaccinatie wordt de injectieplaats wel apart 

besproken. 

Subcutane vaccinatie: de huid wordt samengedrukt tussen duim en wijsvinger om het 

vetweefsel op te tillen boven de spierlaag. Naald wordt ingebracht onder een hoek van 45° 

ten opzichte van de lengte-as van het lidmaat. Een 1 inch (25mm) 23 gauge naald wordt 

aanbevolen. Een korter naaldje zou ook kunnen gebruikt worden. In deze richtlijn is het 

onduidelijk of het gaat om een diep subcutane injectie of om een subcutane injectie. 

Intramusculaire injectie: de huid wordt gestrekt met de vrije hand. De naald wordt ingebracht 

onder een hoek van 90° ten opzichte van de lengte-as van het lidmaat. Eventueel kan men 

een aspiratie uitvoeren. Een naaldlengte van 1 inch (25mm) wordt aanbevolen bij kinderen, 

bij mannen tussen 60-118kg en bij vrouwen onder de 90kg. Bij vrouwen boven de 90kg 

wordt een 38mm naald aanbevolen. Voor de diameter van de naald raadt men een 23 gauge 

naald aan. 

Intradermale injectie: BCG-vaccin wordt altijd intradermaal gegeven in de bovenarm. De 

voorkeursplaats is op het punt van de insertie van de M. deltoideus omdat er een groter 

risico is op littekenvorming als er een insteekplaats hoger op de arm wordt gekozen. 

Volgende techniek wordt beschreven: huid wordt gestrekt tussen duim en wijsvinger. De 

naald wordt gericht met de schuine zijde naar boven en parallel aan de huid ongeveer 2mm 

diep ingebracht. Bij het inspuiten wordt er weerstand gevoeld en na de injectie verschijnt er 

een blaasje op de huid. Wanneer dit niet zichtbaar is, moet de injectie opnieuw gegeven 

worden. Een 3/8 inch (10mm) naald, 25 gauge wordt aanbevolen.  

 

Vlaamse Wetenschappelijke Vereniging voor Jeugdgezondheidszorg (10). 

Intramusculaire vaccinatie: de spiermassa ter hoogte van de injectieplaats wordt 

samengedrukt tussen duim en wijsvinger om het aanprikken van het bot te vermijden. De 

naald wordt onder een hoek van 90° ten opzichte van de huid ingebracht (dit is 45% ten 

opzichte van de lengte-as van het lidmaat). Dit is dus de Amerikaanse techniek. Bij gebruik 

van naalden van 16mm bestaat met deze techniek een reële kans op subcutane inspuiting 

en daardoor verhoogt de kans op lokale nevenwerkingen. De voorkeur wordt gegeven aan 

een 25mm naald. Er wordt niets vermeld over de naaldgauge. De leeftijdsgebonden 

voorkeursplaatsen zijn: 

-Zuigelingen tot 12 maanden: de dijspier (M. quadriceps femoris) ter hoogte van het 

bovenste laterale kwadrant, waarbij de baby in ruglig wordt  geïmmobiliseerd. Indien 

meerdere injecties tijdens eenzelfde zitting moeten toegediend worden, kan men ook de M. 

deltoideus gebruiken, maar de kans op aanprikken van kwetsbare structuren is groter. 
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-Kinderen >12 maanden en adolescenten: de M. deltoideus. De dijspier (M. quadriceps) is 

ook bij adolescenten en volwassenen nog een optie. 

Subcutane vaccinatie: de huid moet samengeknepen worden om inspuiting in de 

onderhuidse zone te garanderen. Voor subcutane injecties gelden dezelfde 

leeftijdsspecifieke voorkeursplaatsen als voor intramusculaire injecties. Er wordt in de 

aanbevelingen niets vermeld over naaldlengte en naaldgauge. 

 

Kind en Gezin: richtlijnen opgesteld door de medische kwaliteitscoördinatoren 

(2003)(24). 

Intramusculaire injectie: Kind en Gezin verwijst naar de aanbevelingen die geformuleerd zijn 

door het Committee on Infectious Diseases van de American Academy of Pediatrics en de 

WHO.  

-Kinderen <12 maanden: voorkeursplaats is het bovenste laterale kwadrant van de dijspier. 

De manier waarop de naald wordt ingebracht is afhankelijk van de naaldlengte en moet zo 

zijn dat de entstof in de spier terecht komt en niet onderhuids. 

-Kinderen >12 maanden: voorkeursplaats is de laterale zijde van de deltoideusspier. De 

naald wordt horizontaal  ingebracht, loodrecht op de lengte-as van de bovenarm. 

Subcutane injectie: bij kinderen vanaf 12 maanden ter hoogte van de M. deltoideus. De huid 

wordt samengeknepen halverwege de buitenzijde van de arm. 

 

 

1.4. Studies die het belang aantonen van toedieningsroute, 

toedieningsplaats, injectietechniek en/of naaldlengte. 

In dit hoofdstuk wordt de indeling van hoofdstuk 1.2. hernomen en wordt er per onderdeel 

een aantal studies kort besproken die betrekking hebben op deze parameter. Op het einde 

van elk onderdeel volgt telkens een eigen bespreking van wat de studies ons bijbrengen over 

de relatie tussen het belang van die parameter en het streven naar een correcte vaccinatie. 

Na deze bespreking volgt een tabel met een overzicht van de besproken studies, enkel voor 

die studies die over reactogeniciteit handelen. Een aantal studies onderzoekt meer dan één 

parameter; in dit geval wordt deze studie bij meerdere onderdelen besproken, maar dan wel 

met het accent op de parameter van dat onderdeel. In het kader van dit CLB-onderzoek naar 

parameters van reactogeniciteit, is de search in de eerste plaats gericht op studies die 

reactogeniciteit meten. Daar waar mogelijk, worden ook studies rond immunogeniciteit 

besproken. 
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1.4.1. Toedieningsroute.  

Evaluatie van de optimale route voor het toedienen van vaccins in termen van 

reactogeniciteit en immunogeniciteit vereist een duidelijke omschrijving van de handeling die 

een inspuiting intradermaal, subcutaan of intramusculair garandeert en vergelijkende studies 

waarin deze toedieningsroutes worden toegepast (25). Zoals reeds vermeld in hoofdstuk 1.2. 

is er in de literatuur geen duidelijke definitie te vinden van deze routes. Voor een 

intramusculaire inspuiting is de naaldlengte afhankelijk van de dikte van de subcutane 

vetlaag. Meerdere auteurs vermelden dat de naald minstens 5 mm diep in de spier moet 

reiken om diep intramusculair te injecteren (20, 25). In verband met de risico’s die verbonden 

zijn aan een intramusculaire injectie, toont een review in het tijdschrift Pediatrics (8) het 

belang aan van de leeftijd van de patiënt en van de kennis die de vaccinator moet hebben 

van de anatomie ter hoogte van de injectieplaats. Dit artikel werd besproken in hoofdstuk 

1.2.6. 

 

Hieronder worden enkele resultaten weergegeven van studies die de dikte van de subcutane 

laag hebben gemeten. Doel hiervan is de naaldlengte bepalen voor een intramusculaire 

inspuiting. 

1.4.1.1. Naaldlengte nodig voor intramusculaire vaccinatie bij kinderen en peuters (17). 

Methode: echografische meting van de dikte van de spierlaag en subcutaan vet ter hoogte 

van de anterolaterale dij bij kinderen van 2, 4, 6 en 18 maanden oud. 

Resultaten: bij geen enkel kind is de subcutane laag dikker dan 15,1 mm. De range bedraagt 

bij kinderen van 2 maanden 6 mm -15,1 mm, bij kinderen van 4 maanden 6,5 mm -13,5 mm, 

bij kinderen van 6 maanden oud 6,7 mm - 13,5 mm en bij kinderen van 18 maanden 5,2 mm 

- 14,4 mm. Bij de leeftijdsgroepen van 2, 4 en 6 maanden neemt de gemiddelde dikte van de 

spierlaag toe. Er is geen significante toename van de dikte van de spier bij kinderen van 18 

maanden in vergelijking met de jongere kinderen. De range van de dikte van de spierlaag 

bedraagt bij kinderen van 2 maanden 6,2 mm -14,3 mm, bij kinderen van 4 maanden 9,6 mm 

- 15,3 mm, bij kinderen van 6 maanden 10,1 mm - 17,1 mm en bij kinderen van 18 maanden 

oud 9,5 mm - 22,5 mm.  

Conclusie van de auteurs: voor een intramusculaire vaccinatie in de dij bij kinderen van deze 

leeftijd volstaat een 16 mm naald als de WHO-techniek wordt gebruikt. Bij de Amerikaanse 

en Australische techniek moet een 25mm naald gebruikt worden. Omdat bij deze 2 

technieken de naald wordt ingebracht onder een hoek van 45° ten opzichte van de lengte-as 

van het lidmaat, moet de naald een subcutane weg van 22 mm afleggen bij een kind van 4 

maanden en 18,7 mm bij een kind van 18 maanden. 
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1.4.1.2. Naaldlengte en injectietechniek voor efficiënte intramusculaire vaccinatie bij 

kinderen en peuters (16). 

Methode: echografische meting van de dikte van de spierlaag en subcutaan vet ter hoogte 

van de dij en ter hoogte van de M. deltoideus bij 58 belgische kinderen: 40 zuigelingen van 

gemiddeld 12 weken oud en 18 peuters van 18 maanden oud. 

Resultaten: ter hoogte van de dij bedraagt de gemiddelde afstand tussen huid en bot, 17 

mm, zowel bij zuigelingen (range: 13,1 mm - 24,5 mm) als bij peuters (range: 13 mm - 22,6 

mm). Deze afstand is de som van de dikte van de subcutane laag en de spierlaag. De 

subcutane laag is nooit meer dan 12mm dik: bij de zuigelingen gemiddeld 8 mm (range: 4,8 

mm - 12 mm), bij de peuters gemiddeld 7,5 mm (range: 4,8 mm - 11,6 mm). De gemiddelde 

dikte van de quadricepsspier bedraagt 9,2 mm bij de zuigeling (range: 6,3 mm - 13,5 mm) en 

9,4 mm bij de peuters (range: 6,4 mm - 1,8 mm). 

Ter hoogte van de deltoïdeusstreek, enkel bij peuters gemeten, is de gemiddelde afstand 

tussen huid en bot, 10mm, nooit meer dan 14,2 mm (range: 7 mm - 14,2 mm). De dikte van 

het subcutaan weefsel bedraagt gemiddeld 5 mm (range: 3,6 mm - 6,9 mm) en de dikte van 

de spier gemiddeld 5,8 mm (range: 3,4 mm - 7,5 mm). 

Conclusie van de auteurs: er is slechts een minimaal verschil in de dikte van de subcutane 

laag tussen zuigelingen en peuters. Voor een intramusculaire vaccinatie bij kinderen van 

deze leeftijd wordt bij gebruik van de WHO-techniek best een 16mm naald gebruikt. Bij 

naalden van 25 mm bestaat de kans dat men bot of zenuwen aanprikt. Anderzijds is de 

25mm naald de meest geschikte naald voor de Amerikaanse techniek. De 16mm naald moet 

hierbij vermeden worden, zeker bij geadjuveerde vaccins, om het risico op een subcutane 

inspuiting zo klein mogelijk te houden. 

 

1.4.1.3. Bepaling van de dikte van de vetlaag boven de deltoideusspier (20). 

Methode: bepaling van de dikte van de subcutane vetlaag ter hoogte van de M. deltoideus bij 

220 gezondheidswerkers ouder dan 18 jaar. De dikte van deze laag wordt bepaald via 

echografie, gewicht, lengte, huidplooimeting en armomtrek.  

Resultaten: er is een significant verschil in dikte van de vetlaag tussen vrouwen en mannen: 

bij een zelfde body mass index hebben vrouwen een dikkere vetlaag (gemiddeld 11,7 mm, 

range: 4,3 mm - 35,6 mm) dan mannen (gemiddeld 8,3 mm, range: 3,7 mm - 21,1 mm) en 

hebben vrouwen een dikkere huidplooi ter hoogte van de deltoideus (gemiddeld 34,7 mm, 

range: 14,0 mm - 61,0 mm) dan mannen (gemiddeld 17,2mm, range: 5,0 mm - 52  mm).  De 

resultaten van de echo (huid-spier-afstand en spier-bot-afstand) in relatie tot het gewicht van 

de patiënt, tonen het volgende aan: een 16 mm naald zou de spier niet diep genoeg 

penetreren in 7% van de mannen en 48,4% van de vrouwen.  



22 

Conclusie van de auteurs: De optimale naaldlengte voor een diepe intramusculaire 

vaccinatie in de deltoideusspier is: voor mannen tussen 59 kg en 118 kg een 25 mm naald; 

voor vrouwen onder de 60 kg een 16 mm naald; voor vrouwen tussen 60 kg en 90 kg een 25 

mm naald en voor vrouwen boven de 90 kg een 38 mm naald. Deze naaldlengtes 

garanderen een penetratie van de naald in de spier van minstens 5 mm met een minimaal 

risico om bot te raken.  

 

1.4.1.4. Bepaling van de naaldlengte die nodig is voor intramusculaire vaccinatie ter 

hoogte van de M. deltoideus bij ouderen (25). 

Methode: echografische meting van de dikte van het subcutaan vet en de spierlaag ter 

hoogte van de M. deltoideus bij 265 patiënten ouder dan 65 jaar. Van alle proefpersonen, 

122 vrouwen en 134 mannen, wordt de BMI bepaald en wordt er onderzocht of er een 

correlatie is tussen de BMI en de echometingen. 

Resultaten: er is een grote correlatie tussen BMI en subcutaan vet zowel bij vrouwen als 

mannen. Vrouwen met dezelfde BMI als mannen, hebben wel een significant dikkere 

subcutane vetlaag en dunnere spierlaag. De dikte van het subcutaan vet bij vrouwen met 

een BMI<20 is tussen 3,1 en 8,2 mm en bij een BMI>35 tussen de 10,9 en 27,4 mm. De 

dikte van de subcutane laag bij mannen met een BMI<20 ligt tussen 3,9 en 7 mm en bij een 

BMI>35 tussen 8,9 en 15,9 mm. 

Conclusie van de auteurs: BMI is een goede voorspeller van het vetpercentage en de 

vetmassa bij ouderen. Deze cijfers leiden tot de conclusie dat voor een intramusculaire 

vaccinatie ter hoogte van de arm, volgens de WHO-techniek, een 25mm naald geschikt is 

voor mannen van alle body mass index-klassen en voor vrouwen met een body mass index 

onder de 35. Bij vrouwen met een body mass index boven de 35 is een 35mm naald 

noodzakelijk. 

 

1.4.1.5. Injectiegranulomas. Gelokaliseerd in de spier of in het vet? (26). 

Methode: meting van dikte van het subcutaan vet ter hoogte van het bovenste, buitenste 

kwadrant van de bilstreek door analyse van 338 CT’s. Bij deze CT’s werd ook gekeken hoe 

vaak er een gecalcifieerd granuloma voorkomt en of deze zich dan in het vet of in de spier 

bevindt. 

Resultaten: bij vrouwen is de gemiddelde dikte van het subcutaan vet ter hoogt van de bil 5,7 

+/- 1,8 cm en bij mannen bedraagt deze waarde 4,4 +/- 1,7 cm. Er worden in het totaal 164 

granulomas gevonden bij 67 patiënten. Hiervan worden 152 granulomas gelokaliseerd in het 

vet en 12 in spierweefsel.  

Conclusie van de auteurs: de dikte van de subcutane vetlaag ter hoogte van de bil is meer 

dan de lengte van de meest gebruikte naald voor een intramusculaire inspuiting in deze zone 
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(38mm). De granulomas situeren zich vooral in het vetweefsel van de vrouwen. Deze 

bevindingen tonen aan dat een 38mm naald te kort is voor een intramusculaire inspuiting 

(van elk type medicament) in de gluteusspier bij volwassenen.  

 

Eigen bespreking van de studies in verband met meting dikte subcutaan vet. 

De vier eerste onderzoeken (1.4.1.1. tem 1.4.1.4., ref. 17, 16, 20, 25) hebben als doelstelling 

de naaldlengte te bepalen voor een intramusculaire vaccinatie. De laatste studie (1.4.1.5, ref. 

26) handelt over intramusculaire toediening van medicatie in het algemeen, waartoe vaccins 

behoren naast ook andere producten. Het belang van al deze studies is in de eerste plaats 

aantonen welke naaldlengte we moeten kiezen om zeker te zijn dat de ingespoten stof in de 

spier terecht komt, vooral bij actieve vaccinatie is dit zeer belangrijk. Wat de optimale 

naaldlengte betreft, tonen de studies dat er rekening moet gehouden worden met de 

lokalisatie van de inspuiting en met de gebruikte vaccinatietechniek. Deze 2 parameters op 

zich worden verder nog besproken. Volgens studie 1.4.1.1 (17) en 1.4.1.2. (16) gebeurt een 

intramusculaire vaccinatie ter hoogte van de dij (vastus lateralis M. quadriceps) bij 

zuigelingen en peuters best met een 16mm naald als de WHO-techniek wordt toegepast en 

met een 25mm naald als de Amerikaanse of Australische techniek wordt toegepast. Voor 

een intramusculaire vaccinatie ter hoogte van de M. deltoideus bij peuters gelden dezelfde 

aanbevelingen volgens deze 2 studies. Maar, de bedenking dringt zich op dat in het licht van 

de definitie voor intramusculaire injectie (penetratie in de spier van minstens 5mm) een 

16mm naald niet lang genoeg zou zijn, en dat een 25mm naald zou moeten gebruikt worden 

voor de vaccinatie in de arm of de dij.  Bij een intramusculaire vaccinatie bij volwassenen ter 

hoogte van de M. deltoideus wordt er best rekening gehouden met geslacht en BMI: voor 

mannen tussen 59 kg en 118 kg een 25 mm naald; voor vrouwen onder de 60 kg een 16 mm 

naald; voor vrouwen tussen 60 kg en 90 kg een 25 mm naald en voor vrouwen boven de 90 

kg een 38 mm naald. De bilstreek (M. gluteus) wordt niet aanbevolen  als vaccinatieplaats 

voor actieve immunizatie. Het antigeen dat door de vaccinatie wordt toegediend moet 

immers nog geprocessed worden door het immuunsysteem en hierbij is het noodzakelijk dat 

dit antigeen in de spier wordt ingespoten en niet in het vet. De bilstreek kan eventueel wel 

gebruikt worden voor intramusculaire injectie van andere medicatie (antibiotica, hormonen, 

vitaminen, ijzer,…) en in dat geval wordt best een naaldlengte van meer dan 38mm gekozen.  
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Tabel 2: overzicht van de studies in verband met meting van de dikte van het 

subcutaan vet. 

Studie 

(Ref) 

Metho-

de 

Onderzoeks-

groep 

Leeftijd Plaats Dikte 

sc-laag 

(mm) 

Huid-bot-

afstand 

(mm) 

Dikte 

spier 

(mm) 

Conclusie 

1.4.1.1 

(17) 

echo 57 Amerikaanse 

kinderen 

2mnd 

4mnd 

6mnd 

18mnd 

dij <15,1  

<13,5 

<13,5 

<14,4 

 <14,3 

<15,3 

<17,3 

<22,5 

WHO-techn: 16mm 

Amerik.techn: 25mm 

Austr.techn: 25mm 

1.4.1.2 

(16) 

echo 58 Belgische 

kinderen 

12 wkn 

18 mnd 

12 wkn 

dij 

dij 

deltoïdeus 

<12 

<11,6 

<6,9 

<24,5 

<22,6 

<14,2 

<13,5 

<11,8 

<7,5 

WHO-techn: 16mm 

Amerik.techn: 25mm 

1.4.1.3

(20) 

echo 220 

Amerikaanse 

volwassenen 

> 18 jr delt. ♂ 

delt. ♀ 

<21,1 

<35,6 

  ♂ 60-118 kg: 25 mm 

♀ <60 kg: 16 mm 

♀ 60-90 kg: 25 mm 

♀ > 90 kg: 38 mm 

1.4.1.4 

(25) 

echo 256 Australische 

volwassenen 

> 65 jr delt.♂BMI<20 

          BMI 20-35 

          BMI >35 

delt.♀BMI<20 

          BMI 20-35 

          BMI >35 

<7 

<13,1 

<15,9 

<8,2 

<17,4 

<27,4 

 <13,6 

<26,8 

<30,1 

<13,6 

<26,8 

<34,4 

WHO-techn: 

♂ alle BMI’s: 25 mm 

♀ BMI <35: 25 mm 

♀ BMI >35: 32 mm 

1.4.1.5 

(26) 

CT 338 CT’s  bil ♀ 

bil ♂ 

57 

44 

  38mm naald is te kort 

voor IM injectie 

 

Hieronder volgen resultaten van studies die de invloed meten van de toedieningsroute op de 

reactogeniciteit van een vaccin.  

1.4.1.6. Subcutane versus intramusculaire injectie van het booster DT-vaccin bij 

adolescenten (27). 

Methode: bij 252 zweedse adolescenten (10 jaar oud) wordt het DT-vaccin toegediend in de 

M. deltoideus ofwel via intramusculaire route ofwel subcutaan. Bij beide groepen wordt een 

25mm naald gebruikt. Voor de intramusculaire vaccinatie gebruikt men de WHO-techniek. Er 

wordt onmiddellijk gevraagd naar de pijn tijdens de injectie zelf. De adolescenten krijgen dan 

een dagboek om gedurende 2 weken dagelijks de volgende bijwerkingen te registreren: 

roodheid en zwelling (gemeten met een meetlatje), pijn, jeuk en koorts. 2 weken na de 

vaccinatie wordt een bloedstaal genomen. 

Resultaten: er is geen verschil in de pijnsensatie bij de vaccinatie zelf tussen de 2 groepen 

(intramusculair versus subcutaan). Wat de cijfers wel tonen is een geslachtsverschil: meisjes 

geven een hogere pijnscore tijdens en direct na het prikje dan jongens. De incidentie van 

lokale reacties (roodheid, zwelling, pijn, jeuk) is significant hoger in de groep die het vaccin 

subcutaan kreeg dan in de groep die het vaccin intramusculair kreeg. Bovendien is de duur 

van de reacties in deze eerste groep significant langer. Lokale roodheid >5 cm wordt 

genoteerd bij 40% van de subcutaan gevaccineerden en bij slechts 12% van de 
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intramusculair gevaccineerden. Een palpabele infiltratie gedurende die 2 weken wordt 

genoteerd bij 9% van de subcutane groep en wordt niet genoteerd bij de intramusculaire 

groep. Er is geen significant verschil tussen beide groepen in systeemreacties (koorts, 

hoofdpijn, algemeen onwelzijn). De resultaten tonen verder dat de immunogeniciteit 

hetzelfde is voor beide groepen. Dit wordt verder besproken in het onderdeel 

immunogeniciteit. 

Conclusie van de auteurs: de incidentie en de duur van lokale reacties is significant lager na 

een intramusculaire inspuiting dan na een subcutane inspuiting. Hieruit volgt de aanbeveling 

om bij adolescenten en volwassenen de intramusculaire route te verkiezen. Deze studie 

toont ook duidelijk een geslachtsverschil aan: meisjes rapporteren significant meer pijn, jeuk 

en roodheid van langere duur. Volgens de auteurs moet er daarom meer aandacht aan 

geslachtsverschil gegeven worden bij de analyse en interpretatie van vaccinstudies. 

  

1.4.1.7. Lokale bijwerkingen op het meningokokken-vaccin (28). 

Methode: toediening van het meningokokkenvaccin in de bovenarm aan 101 kinderen tussen 

4 en 6 jaar oud: 53 kinderen krijgen het subcutaan toegediend, 48 intramusculair. Er wordt 

geen naaldlengte of injectietechniek beschreven. Een getrainde observator evalueert 24 u na 

de vaccinatie volgende lokale reacties: roodheid, zwelling, pijn, armimmobiliteit.  

Resultaten: roodheid met een diameter meer dan 25mm komt voor bij 81% van de 

subcutane groep en 39% van de intramusculaire groep. Zwelling met een diameter meer dan 

25mm komt voor bij 87% van de subcutane groep en 64% van de intramusculaire groep. De 

incidentie van pijn is gelijkaardig in beide groepen (64% bij de subcutane groep en 56% bij 

de intramusculaire groep). Armimmobiliteit wordt erg weinig geobserveerd door de 

observator (2% als subcutaan gevaccineerd en 6% als intramusculair gevaccineerd), maar 

wordt vaker gemeld door de ouders (19% in de subcutane groep en 17% in de 

intramusculaire groep). 

Conclusie van de auteurs: dit quadrivalent meningokokkenvaccin wordt door de producent 

aanbevolen om subcutaan toegediend te worden. Met dit onderzoek wil men bekijken of 

intramusculaire toediening minder lokale nevenwerking geeft. De cijfers tonen inderdaad een 

reductie in het optreden van roodheid en zwelling, maar er is geen reductie van de 

pijnklachten. De auteurs bemerken dat deze verschillen voor de patiënt zelf geen grote 

verbetering geven, dus willen ze, op basis van hun onderzoek, niet zover gaan om vanaf nu 

aan te bevelen om dit vaccin intramusculair te geven. Wat natuurlijk eerst primeert is de 

immunogeniciteit! Maar, zo zeggen ze, het loont zeker de moeite om dit verder te 

onderzoeken. 
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Eigen bespreking van de studies in verband met toedieningsroute-reactogeniciteit. 

Hierboven zijn slechts 2 studies besproken, studies die in de methode expliciet 

toedieningsroute als variabele kiezen. Wat de 2 bovenstaande studies aantonen is dat er 

een reductie in lokale symptomen te verwachten is bij een intramusculaire versus subcutane 

vaccinatie: minder roodheid, zwelling en induratie. Deze symptomen zouden ook minder lang 

duren. Wat betreft het symptoom “lokale pijn” is er geen eensgezindheid tussen de studies. 

Wat betreft algemene symptomen (koorts, hoofdpijn, algemeen welzijn) toont de eerste 

studie (1.4.1.6., ref. 27) geen verschil aan tussen intramusculaire en subcutane vaccinatie. 

Bij de tweede studie (1.4.1.7., ref. 28) werd dit niet gemeten. De evaluatie van pijngevoel 

tijdens en direct na de inspuiting toont geen verschil tussen de subcutane en de 

intramusculaire weg. Bij de evaluatie van lokale nevenwerkingen na vaccinatie, moeten we 

ook rekening houden met de geslachtsverschillen in de rapportering van symptomen. Een 

ander interessant gegeven om mee rekening te houden is de invloed van de registratie van 

de symptomen op de resultaten: bij studie 1.4.1.7., ref 28) werden de parameters dagelijks 

gemeten door een getrainde observator. De auteurs vermelden dat hun resultaten duidelijker 

een hogere incidentie aan nevenwerkingen aantonen dan resultaten van vorige studies 

waarbij de data geregistreerd werden door de proefpersonen zelf. Dit laatste zou een 

onderschatting geven van de bijwerkingen omdat deze bijwerkingen soms moeilijk 

herkenbaar zijn en moeilijk te meten zijn.  

 

Tabel 3: overzicht van de studies in verband met invloed van toedieningsroute op 

reactogeniciteit. 

Studie 

(Ref) 

Onder-

zoeks-

groep 

Leeftijd 

Vaccin Plaats 

 

Naaldlengte 

Techniek 

Route 

Observatie- 

periode 

Resultaten Conclusie 

1.4.1.6. 

(27) 

252 

Zweedse 

kinderen. 

10 jaar oud. 

DT-

vaccin 

deltoïdeus *SC, 25 mm 

*IM, 25 mm, 

WHO-techn. 

*Pijn tijdens 

injectie? 

*2 weken, 

dagelijks 

dagboek 

*Pijn tijdens injectie 

IM = pijn SC. 

*Roodheid, 

zwelling, pijn, jeuk 

SC > IM. 

*Koorts, hoofdpijn, 

alg. onwel SC = IM. 

 

Incidentie en duur 

lokale reacties IM < 

SC.  

Advies: IM voor 

adolescenten en 

volwassenen kiezen 

en WHO-techniek. 

1.4.1.7. 

(28) 

101 

Canadese 

kinderen  

4-6 jaar oud 

Quadriva

-lent 

meningo-

kokken-

vaccin ♣ 

deltoïdeus *SC 

*IM 

lengte? 

techniek? 

24 u na het 

vaccin, 

evaluatie 

door studie-

observator. 

* roodheid en 

zwelling SC > IM. 

* gevoeligheid en 

pijn SC = IM. 

* incidentie lokale 

reacties in deze 

studie > studie door 

producent vermeld. 

* Adviseren IM in 

plaats van SC? 

= evenveel bijwerkingen               > meer bijwerkingen                < minder bijwerkingen                ♣ producent adviseert SC-toediening 
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Hieronder volgt een korte weergave van een brief in verband met toedieningsroute en 

immunogeniciteit. Het is interessant om hier ook de gegevens weer te geven die de Advisory 

Committee on Imminization Practices (ACIP) (21) vermeldt . Een studie in verband met 

naaldlengte-immunogeniciteit wordt verderop beschreven. 

1.4.1.8. Intramusculaire versus subcutane injectie voor hepatitis B-vaccin (11). 

Na een grote vaccinatiecampagne bij gezondheidswerkers die 3 dosissen van het vaccin 

Hevac subcutaan hebben gekregen blijkt dat 21% antistoftiters (anti-HBs) heeft <10 mIU/mL. 

Het vaccin werd suprascapulair ingespoten. De antistoftiter is te laag bij 54 van de 142 

mannen (38%) en bij 103 van de 602 vrouwen (17%). Van deze nonresponders krijgen 85 

personen een vierde boosterinjectie: ofwel intramusculair (42 personen) in de M. deltoideus 

ofwel subcutaan (43 personen) suprascapulair. Na deze vierde injectie blijft de antistoftiter 

ondetecteerbaar bij 41% van de personen en dit onafhankelijk van de injectieplaats. De 

hoogte van de antistofrespons bij de anderen is duidelijk hoger als de boosterinjectie 

intramusculair gegeven werd.  

 

1.4.1.9. Enkele cijfergegevens weergegeven door de ACIP (21). 

Drie dosissen hepatitis B-vaccin intramusculair toegediend geven een beschermende 

antilichaam-titer (anti-HBs>10 mIU/mL) in >90% van de gezonde volwassenen en >95% van 

de kinderen en adolescenten. Vergeleken met drie standaard dosissen intramusculair 

toegediend vaccin, geven drie dosissen vaccin (plasmagederiveerd of recombinant) 

intradermaal toegediend bij volwassenen een lagere seroconversiegraad (55%-81%) en 

lagere anti-HBs-titers. Maar, vier dosissen plasmagederiveerd vaccin geven wel een 

vergelijkbaar immuunantwoord vergeleken met de intramusculaire toediening. Bij kinderen 

geeft een intradermaal toegediend plasmagederiveerd vaccin geen voldoende hoge 

immuunrespons. De ACIP raadt af om de intradermale toedieningsroute te gebruiken bij 

kinderen. Als deze route wordt gebruikt bij volwassenen, moeten zij na de vaccinatie de 

antistoftiter laten bepalen via bloedname. De nonresponders moeten dan drie dosissen 

hepatitis B-vaccin krijgen via intramusculaire weg. 

 

Eigen bespreking van de artikels in verband met toedieningsroute en 

immunogeniciteit. 

Deze 2 korte besprekingen tonen dat de subcutane toediening of intradermale toediening 

van het hepatitis B-vaccin een daling van de immunogeniciteit als gevolg heeft. Zoals reeds 

vermeld in hoofdstuk 1.2.,  kunnen er indicaties zijn, waarbij het vaccin subcutaan kan 

gegeven worden, zoals hemorragische diathese en thrombocytopenie. In dit geval is het 

belangrijk om na de vaccinatie een serologische test te doen om te kijken of de antistoffen 

hoog genoeg zijn. Wat de intradermale toediening van het hepatitis B-vaccin betreft, zijn er in 
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de literatuur een aantal recente studies te vinden. Het lijkt een domein waar nog steeds veel 

onderzoek naar wordt verricht. In het kader van deze masterproef, die zich vooral richt op 

reactogeniciteit, werd dit domein niet verder geëxploreerd.  

 

1.4.2. Toedieningsplaats. 

Hieronder volgen resultaten van studies die de invloed meten van de toedieningsplaats op 

de reactogeniciteit. 

1.4.2.1. DTP-geassocieerde reacties: analyse van injectieplaats, producent, 

voorgaande reacties en dosis (29). 

Methode:15 752 kinderen van 0 tot 6 jaar waarbij de routinevaccinatie van DTP gepland is, 

worden geïncludeerd in het onderzoek. Men gaat de invloed van 4 variabelen op 

nevenwerkingen onderzoeken: de injectieplaats (midanterior dij, anterolaterale zijde van de 

dij, bil), producent (Parke Davis, Wyeth, Lederle, Connnaught), heroptreden van bijwerkingen 

bij kinderen die bijwerkingen hadden bij de vorige dosissen en dosis DTP (met halve dosis 

vaccineren of hele dosis geven over 2 inspuitingen verdeeld met 1 week tussen). De 

nevenwerkingen die men onderzoekt zijn lokale nevenwerkingen (roodheid, zwelling, pijn) en 

systemische reacties (temperatuur > 38°C, slaperigheid, irritatie, braken, anorexie, 

onophoudelijk huilen). Het artikel vermeldt geen gegevens over de gebruikte naald en 

injectietechniek. 

Resultaten: enkel de resultaten met betrekking tot de inentingsplaats worden hier vermeld. 

De incidentie van pijn, zwelling en koorts is lager na een inspuiting in de bil vergeleken met 

een inspuiting in de dij; de incidentie van roodheid is het laagst bij inspuiting in de 

anterolaterale zijde van de dij en het hoogst bij inspuiting in de bil. Maar slaperigheid en 

onophoudelijk huilen worden wel vaker genoteerd na een inspuiting in de bil. Geen enkele 

vaccinatieplaats is geassocieerd met een algemeen lagere incidentie van systemische 

reacties. 

Conclusie van de auteurs: de cijfers tonen geen verband tussen de vaccinatieplaatsen met 

hogere incidentie van lokale en systemische reacties. Dit suggereert dat systemische 

reacties zoals irritatie en onophoudelijk huilen niet gerelateerd zijn aan de graad van lokale 

reactie. 

 

1.4.2.2. Vergelijkend onderzoek van de reactogeniciteit en ouderlijke tevredenheid bij 

pertussisvaccinatie, toegediend in de ventrogluteale streek (bil) en de anterolaterale 

dij, bij kinderen van 2, 4, 6 en 18 maanden oud (14). 

Methode: er worden 2 single-blind onderzoeken uitgevoerd. In het eerste onderzoek krijgen 

283 kinderen het DTPw-vaccin toegediend ofwel in de bil ofwel in de dij. In de tweede studie 

krijgen 566 kinderen het DTPa-vaccin toegediend ook ofwel in de bil ofwel in de dij.Voor de 
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evaluatie van de vaccinatieplaats, wordt enkel de primovaccinatie (2-3-4 maanden) 

geëvalueerd. De 2 groepen kinderen krijgen gelijktijdig het Haemophilus influenzae b-vaccin 

(contralaterale zijde) en het oraal polio-vaccin. De vaccinaties gebeuren allemaal met een 25 

gauge, 16mm naald volgens de WHO-techniek. Na 24 uren worden volgende parameters 

genoteerd: systemische reacties (irritatie, koorts, onophoudelijk huilen, slaperigheid, braken 

en anorexie) en lokale reacties (roodheid, zwelling en blauwe plek). 

Resultaten: de cijfers tonen dat zowel voor DTPw als DTPa als H. influenzae-vaccin, de bil 

(ventrogluteale streek) beter scoort dan de dij (anterolaterale dij) wat betreft de lokale 

bijwerkingen en de volgende algemene bijwerkingen: irritatie, koorts en onophoudelijk huilen. 

Op het gebied van slaperigheid en anorexie/braken is er geen verschil tussen de 2 

injectieplaatsen. Opvallend is ook dat de ouders een hogere mate van tevredenheid 

aangeven als de ventrogluteale zijde (bil) werd gekozen in vergelijking met de anterolaterale 

zijde (dij). Voor de 2 injectieplaatsen neemt de score van ouderlijke tevredenheid af op de 

leeftijd waarop hun kind 18 maanden is en hierbij scoort de anterolaterale dij slechter dan de 

bilstreek. DTPw- vaccin is significant meer reactogeen dan DTPa-vaccin en dit geldt voor 

beide injectieplaatsen. 

Conclusie van de auteurs: voor de 3 gebruikte vaccins in dit onderzoek is de ventrogluteale 

zijde (bil) superieur aan de anterolaterale dij wat betreft lokale reacties en een aantal 

systemische reacties bij de kinderen minder dan 1 jaar oud. Opvallend is de hogere mate 

van ontevredenheid door de ouders weergegeven wanneer hun kind in de dij gevaccineerd 

werd. 

 

1.4.2.3. Nevenwerkingen op difterie-tetanus-pertussis-polio-vaccin op 18 maanden: 

invloed van injectieplaats en naaldlengte (30). 

Methode: bij 205 Canadese kinderen van 18 maanden oud wordt het DTP-polio vaccin 

toegediend. Doel van dit onderzoek is het vergelijken van de incidentie van nevenwerkingen 

in de dij en in de arm. Eveneens wordt het effect van 2 verschillende naaldlengtes 

vergeleken. 74 Kinderen krijgen het vaccin toegediend in de deltoideusstreek met een 25 

gauge 16mm naald (de arm-groep), 64 in de anterolaterale zijde van de dij met een 25 

gauge 16mm naald (de dij-groep 16mm) en 67  in de anterolaterale zijde van de dij met een 

25 gauge 25mm naald (de dij-groep 25mm). De auteurs vermelden niets over de gebruikte 

vaccinatietechniek. Aan de ouders wordt gevraagd om 4 u en 24 u na het vaccin volgende 

items te registreren: optreden en de duur van algemene symptomen (koorts, anorexie, 

braken, slaperigheid, gejaagdheid, langdurig of abnormaal huilen), afmeting van lokale 

roodheid en zwelling, optreden en ernst van pijn. Ook het gebruik van antipyretica (werd hier 

aanbevolen als meer dan 39° koorts of als kind oncomfortabel was) wordt genoteerd alsook 

een classificatie die de ouders zelf geven voor ernst van de bijwerkingen in het algemeen. 
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Resultaten: 

-algemene, systemische reacties: bij slechts 15% van de kinderen wordt geen systemische 

reactie genoteerd. Het meest frekwente symptoom is opgejaagdheid, dat voorkomt bij 48% 

van de arm-groep, 53% van de dij 16mm-groep en bij 66% van de dij 25mm-groep. Er is 

geen statistisch significant verschil tussen de 2 groepen die gevaccineerd werden in de dij. 

Alle symptomen komen iets minder voor in de arm dan in de dij, maar ook hier zijn de 

verschillen niet significant. 

-lokale symptomen: verminderde beweeglijkheid van het ingespoten lidmaat wordt 

beduidend minder gezien in de arm-groep (25,6%) dan in de dij-groepen (46,8% bij de 16 

mm naald en 51,5% bij de 25mm naald). Bovendien tonen de cijfers dat twee derde van de 

kinderen die in de dij gevaccineerd werden mankte voor 24 tot 48 uren. Ernstige pijn komt 

significant meer voor in de dij-groep ( 34,3 % bij de 16mm en 26,9 bij de 25mm) dan in de 

arm-groep (8,1%). 

Roodheid meer dan 2 cm wordt gezien bij 47,3% in de arm-groep, bij 15,6% in de dij-groep 

16 mm en bij 6% in de dij-groep 25mm. Zwelling meer dan 2 cm wordt gezien bij 29,7% van 

de arm-groep, bij 15,6% in de dij-groep 16mm en bij 6% in de dij-groep 25 mm.  

- gebruik van antipyretica: hoewel de meerderheid van de kinderen medicatie hebben 

gekregen (58% van de arm-groep en 66% van de dij-groep), toch is het aantal toegediende 

dosissen erg klein: in de arm-groep was dit gemiddeld 1 keer en in de dij-groep 1,4 keer. 

- algemeen zicht van de ouders op de ernst van de reactie: de ouders geven algemeen weer 

dat er minder reactie is als er in arm gevaccineerd werd. De reacties worden ernstiger 

ervaren in de dij-groep. Hierbinnen is er geen significant verschil tussen de 16mm-groep en 

de 25 mm groep.  

- invloed van de naaldlengte wordt verderop besproken (1.4.4.2.). 

Conclusie van de auteurs: kinderen die gevaccineerd worden in de dij vertonen opvallend 

minder roodheid en zwelling. Maar, de ernst van de pijn, de verminderde beweeglijkheid van 

het lidmaat en het algemene oncomfortabele gevoel zijn wel groter na vaccinatie in de dij. De 

resultaten van deze studie tonen dat de deltoideus meer geschikt is voor een intramusculaire 

vaccinatie op 18 maanden dan de anterolaterale zijde van de dij. Op deze plaats wordt het 

beter verdragen door het kind, het is de voorkeursplaats in de ogen van de ouders en geeft 

minder en mildere bijwerkingen.  

Interessant in de einddiscussie van het artikel is ook dat de auteurs verwijzen naar een vorig 

onderzoek dat door hen uitgevoerd is. Dit had aangetoond dat ouders een algemeen 

slechtere score gaven en ook meer ernstige pijn rapporteerden na een DTP-polio-vaccinatie 

op 18 maanden dan op 2, 4 en 6 maanden. De cijfers toonden dat er meer ernstige 

bijwerkingen op 18 maanden optraden zonder dat er een toename was van de lokale 

roodheid en zwelling. Er was een opvallende discordantie tussen de score die de ouders zelf 
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gaven en de roodheid/zwelling: blijkbaar is voor de ouders een zichtbare, grote lokale reactie 

geen reden om een reactie op een vaccin als ernstig te omschrijven. De reden dat ouders op 

18 maanden wel de reactie op een vaccin als zwaarder ervaren dan op jongere leeftijd, kan 

te maken hebben met het feit dat peuters mobiel zijn (stappen) en zich ook meer verbaal 

uitdrukken.  

 

Eigen bespreking van de studies in verband met toedieningsplaats-reactogeniciteit 

Als we de bilstreek en dijstreek vergelijken, dan toont studie 1.4.2.1. (29) dat, bij kinderen 

tussen 2 en 4 maanden, de vaccinatie in de gluteusspier (bovenste buitenste kwadrant) 

minder pijn, zwelling en koorts vertoont vergeleken met een vaccinatie in de dij. Ook studie 

1.4.2.2. (14) toont dat de bilstreek, hier gaat het wel over de ventrogluteale zijde, minder 

lokale nevenwerkingen en koorts geeft. Wat betreft de roodheid vermeldt studie 1.4.2.1. (29) 

meer roodheid in de bil en studie 1.4.2.2. (14) vermeldt minder roodheid. Beide studies tonen 

dat er meer meldingen zijn van onophoudelijk huilen na vaccinatie in de bil. Over de klacht 

slaperigheid is er ook geen eensgezindheid. Ook al scoort de bilstreek op een aantal punten 

beter dan de dijstreek, toch is dit geen voorkeursplaats voor vaccinatie omwille van andere, 

reeds besproken, risico’s. Als we de 2 injectieplaatsen ter hoogte van de dij vergelijken 

scoort de anterolaterale zijde van de dij beter dan de midanterior dij op het gebied van 

roodheid, zwelling en pijn. Als we de arm en de dijstreek (anterolaterale zijde) vergelijken 

dan komt er meer roodheid en zwelling voor in de arm, maar de cijfers tonen wel meer pijn 

en functio laesa na vaccinatie in de dij. Vooral deze klachten maken dat voor kinderen van 

18 maanden beter ter hoogte van de arm wordt gevaccineerd. Wat betreft de systemische 

reactie zou er geen significant verschil zijn tussen arm en dij. Interessant om weten is ook 

dat ouders zich minder storen aan lokale bijwerkingen dan aan klachten van pijn, functio 

laesa, irritatie van het kind. 
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Tabel 4: overzicht van de studies in verband met invloed van toedieningsplaats op 

reactogeniciteit. 

Studie 

(Ref) 

Onderzoeks-

groep 

leeftijd 

Vaccin Plaats 

 

Naaldlengte 

Techniek 

Route 

Observatie-

periode 

Resultaten Conclusie 

1.4.2.1. 

(29) 

15 752 

Amerikaanse 

kinderen. 

0-6 jaar oud 

DTP-vaccin *dij  

* bil 

 

Lengte? 

Techniek? 

IM. 

Eerste 48 

uren na het 

vaccin 

* pijn, zwelling, koorts 

bil < dij. 

* roodheid dij<bil 

* slaperigheid, irritatie 

en huilen dij < bil. 

* braken, 

anorexie dij = bil 

Geen verband 

tussen lokale en 

systemische 

recaties: irritatie 

en huilen zijn 

niet gerelateerd 

aan lokale 

reactie. 

1.4.2.2. 

(14) 

Australische 

kinderen van 

2,4,6 en 18 

mnd. 

*280 kinderen: 

DTPw-vaccin. 

*566 kinderen: 

DTPa-vaccin. 

 

*DTPa-vaccin 

of  

DTPw-vaccin 

* samen met 

H.Influenzae-

b-vaccin en 

oraal polio-

vaccin. 

*dij: 

(ante-

rola-

teraal) 

* bil: 

(ven-

tro-

glu-

teaal) 

16mm 

WHO-techn 

IM 

Eerste 24 

uren na het 

vaccin 

* roodheid, zwelling, 

hematoomvorming: 

bil<dij. 

* irritatie, koorts, 

huilen: bil<dij. 

* slaperigheid, 

anorexie, braken: 

bil=dij. 

* ouderlijke 

tevredenheid: bil>dij. 

*ventrogluteale 

zijde van de bil 

te verkiezen owv 

minder lokale 

reacties en 

reductie van een 

aantal 

systemische 

reacties. 

1.4.2.3. 

(30) 

205 Canadese 

kinderen. 

18 maanden. 

DTP-polio-

vaccin. 

* dij 

* 

deltoï

deus 

* deltoïdeus 

16mm (a) 

* dij: 16mm 

(b)  

of 

 25mm (c). 

* Techniek? 

Evaluatie na 

4 uren en na 

24 uren. 

* roodheid a>b>c. 

* zwelling a>b>c. 

* ↓ beweeglijkheid 

lidmaat: c>b>a. 

* ernstige pijn: 

b>c>a. 

* systemische 

reacties: a=b=c. 

* gevoel van de 

ouders over ernst 

van de reactie: b,c>a. 

IM vaccinatie 

van DTP-polio 

op 18 maanden 

best in 

deltoïdeus owv 

meer pijn en 

manken als 

vaccinatie in dij 

gebeurt en 

ouders mis-

prijzen dit meer 

dan locale 

reacties. 

= evenveel bijwerkingen 

> meer bijwerkingen 

< minder bijwerkingen 

↓ verminderde 
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Hieronder volgen resultaten van enkele studies die de invloed meten van toedieningsplaats 

op de immunogeniciteit. 

1.4.2.4. Effect van anatomische injectieplaats, leeftijd en roken op de immuunrespons 

na hepatitis B-vaccinatie (31). 

Methode: 634 volwassen (verdeeld in 2 leeftijdscategorieën: 18 -39 jaar en ouder dan 40) 

krijgen een plasma-gederiveerd hepatitis B-vaccin toegediend volgens het 0, 1, 6 maanden-

schema. Er worden 3 groepen gemaakt: vaccinatie met een 25mm naald in de M. deltoideus 

(gemiddelde leeftijd: 37,4), met een 25mm naald in de bilstreek (gemiddelde leeftijd: 35,5) en 

met een 50mm naald in de bilstreek (gemiddelde leeftijd:38,4). Er wordt geen 

injectietechniek beschreven. Op 3, 8 en 12 maanden na de eerste vaccinatie wordt een 

bloedname verricht om het immuunantwoord te meten: seroconversiegraad en geometric 

mean titer (GMT).  

Resultaten: er worden enkel cijfergegevens weergegeven over de seroconversiegraad  en 

over GMT, geen cijfersgegevens over de seroprotectie. Zowel GMT’s als seroconversiegraad  

zijn het hoogst  bij diegenen die  met een 25mm naald zijn gevaccineerd in de arm en zijn 

het laagst in de groep die met een 25mm naald zijn gevaccineerd in de bil. Bij de groep met 

een 25mm naald in de arm is seroconversiegraad 93,3%, bij de groep met een 25mm naald 

in de bil is dit 72% en bij de groep met een 50mm naald in de bil is dit 83%. Bovendien toont 

deze studie dat er een minimale invloed van leeftijd, roken en huidplooidikte is op de 

seroconversiegraad bij diegenen die in de arm werden gevaccineerd, maar dat deze 

gastheerfactoren (toenemende leeftijd, roken en dikkere huidplooi) wel degelijk een negatief 

effect hebben op de seroconversiegraad bij diegenen die in de bil werden gevaccineerd. Bij 

deze laatste groep toont de studie dat elk van de 3 gastheerfactoren onafhankelijke en 

variërende invloeden heeft op de immunogeniciteit. Deze invloeden zijn niet alleen 

verschillend per behandelingsgroep (25mm versus 50mm naald) maar worden ook nog eens 

onderling door elkaar beïnvloed. 

Conclusie van de auteurs: de plaats van toediening van het hepatitis B-vaccin kan een 

kritische predictor zijn van het immuunantwoord. Deelnemers die een injectie in de arm 

krijgen, hebben antilichaam-titers die 17 keer hoger waren dan deelnemers die de injectie in 

de bil krijgen. Bovendien is het immuunantwoord bij vaccinatie in de bil sterk afhankelijk van 

de naaldlengte, waarbij een 50mm naald duidelijk beter scoort dan een 25mm naald. De 

reden hiervoor is dat de naald de spiermassa niet bereikt en het vaccin in het vetweefsel 

wordt ingespoten. Vetweefsel bevat veel minder fagocyten en antigeen-presenterende cellen 

en het duurt ook veel langer alvorens een antigeen is opgenomen in de bloedbaan als dit 

antigeen in het vetweefsel zit. Hierbij komt nog dat antigeen dat uren of dagen in het 

vetweefsel blijft, kan worden afgebroken door enzymactiviteit.  
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1.4.2.5. Hepatitis B-vaccin: lage postvacccinatie immunogeniciteit bij 

hospitaalpersoneel dat in de bil werd gevaccineerd (13).  

Methode: er worden 2 groepen hospitaalwerkers gevaccineerd met Heptavax-B volgens het 

0, 1, 6 maanden-schema. Bij de éne groep wordt het vaccin in de bil gegeven, bij de andere 

groep in de M. deltoideus. Er wordt niets vermeld over naaldlengte of injectietechniek. 

Tussen 3 en 13 maanden na de derde vaccinatie wordt een bloedname uitgevoerd: anti-HBs 

wordt bepaald (uitgedrukt is SRU en positieve anti-HBs = meer dan 10 SRU). 

Resultaten: de seroconversiegraad bedraagt slechts 67% bij diegenen die in de bil werden 

gevaccineerd vergeleken met 90% bij diegenen die in de arm werden gevaccineerd. Bij die 

eerste groep (bil) zijn er 33% nonresponders, waarvan er 10% een anti-HBs hebben tussen 

2,1-10 SRU en waarvan er 23% een anti-HBs hebben onder de 2,1 SRU. Bij de tweede 

groep (arm) zijn er slechts 10% nonresponders; er worden geen cijfers gegeven over het 

percentage met een anti-HBs tussen 2,1-10 SRU en onder de 2,1 SRU. Bij de groep die in 

de bil werd gevaccineerd is de seroconversiegraad lager bij toenemende leeftijd: deze 

bedraagt slechts 54% bij personen boven de 40 vergeleken met 100% bij personen onder de 

30. Bij de groep die in de arm werd gevaccineerd is de seroconversiegraad ook lager bij 

oudere mensen, maar omwille van het kleine aantal nonresponders, wordt geen statistisch 

significant verschil waargenomen. 

Conclusie van de auteurs: de auteurs geloven dat een vaccinatie in de gluteusspier een 

lagere seroconversiegraad geeft. Bovendien speelt de leeftijd een rol: ze bevelen aan om bij 

personen boven de 40 jaar die in de bil gevaccineerd zijn de titer te bepalen van anti-HBs. 

 

Eigen bespreking van de studies in verband met toedieningsplaats en 

immunogeniciteit. 

Het belangrijkste dat deze studies tonen is het grote belang van de injectieplaats voor het 

hepatitis B-vaccin. Het toedienen van het vaccin in de M. gluteus, heeft een groot risico op 

een toediening in vetweefsel in plaats van spierweefsel en hierdoor is er een belangrijke 

reductie in immunogeniciteit van het vaccin. Opmerkelijk is wel dat zelfs met een 50mm 

naald (M. gluteus) de seroconversiegraad nog beduidend lager is dan een vaccinatie in de 

arm (25mm naald) (studie 1.4.2.4, ref. 31). De 2 studies tonen toch heel andere waarden 

voor de seroconversiegraad bij vaccinatie in de bil, maar een vergelijking is hier moeilijk 

omdat de studie niets vermeldt over de gebruikte naaldlengte en injectietechniek. 

Een ander belangrijk element dat naar voor komt in beide studies is het belang van roken, 

leeftijd, huidplooidikte. Het is vooral bij vaccinatie in de bil dat deze factoren een negatieve 

invloed hebben op de immunogeniciteit. 
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1.4.3. Injectietechniek. 

Hieronder volgt een studie die de invloed meet van de injectietechniek op de reactogeniciteit. 

1.4.3.1. Optimale techniek voor intramusculaire injectie bij babies en peuters (18). 

Methode: de studiepopulatie bestaat uit 375 Australische kinderen: de babies van 2, 4 en 6 

maanden krijgen het vaccin InfanrixHepB (difterie-tetanus-acellular pertussis-hep.B) en het 

oraal poliovaccin. De babies  krijgen ook Haemophilus influenzae type b-vaccin op 2 en 4 

maanden. De kinderen krijgen het vaccin Infanrix (difterie-tetanus-acellular pertussis) op 18 

maanden. Het onderzoek wil nagaan of de vaccinatietechniek invloed heeft op de incidentie 

van lokale en systemische bijwerkingen en op de ouderlijke tevredenheid. De 3 technieken 

die worden toegepast zijn: Australische techniek (23 gauge 25mm naald), de WHO-techniek 

(25 gauge 16mm naald) en de Amerikaanse techniek (23 gauge 25mm naald). Het acellulair 

pertussisvaccin wordt gegeven in de anterolaterale zijde van de dij en tegelijk wordt het 

Haemophilus influenzae type b-vaccin gegeven in de contralaterale dij. Na 24 uren is er een 

evaluatie van lokale nevenwerkingen (hematoom en roodheid/zwelling), van systemische 

nevenwerkingen (irritatie, koorts, onophoudelijk huilen, slaperigheid, braken/anorexie) en van 

de ouderlijke tevredenheid 

Resultaten: de WHO-techniek resulteert in minder patiënten met de systemische bijwerking 

“irritatie” (30%) vergeleken met de Australische techniek (45,5%) en met de Amerikaanse 

techniek (49,2%). Er is een significant verschil tussen de drie technieken voor de lokale 

bijwerking “blauwe plek/kneuzing” na toediening van het acellulair pertussisvaccin, met  een 

betere score voor de WHO-techniek in vergelijking met de Amerikaanse techniek. Wat de 

scores van de ouderlijke tevredenheid betreft, is er geen verschil tussen de drie technieken. 

Conclusie: de WHO-techniek blijkt de beste methode te zijn voor een vaccinatie in de 

anterolaterale zijde van de dij van kinderen: het garandeert dat de vaccinatie intramusculair 

is, geeft minder bijwerkingen en is de gemakkelijkste techniek om uit te voeren omdat we de 

naald niet moeten inbrengen onder een hoek met de lengte-as van het been. Wat de 

bijwerkingen betreft, toont deze studie dat er minder irritatie is bij het kind en, in het geval 

van een acellulair pertussis-vaccin, minder hematoomvorming. De auteurs geven toe dat hun 

onderzoek zijn zwakheden heeft omdat ze niet bij elke techniek hetzelfde naaldje hebben 

gebruikt. De aanbeveling om een 25mm naald te gebruiken voor de Australische en 

Amerikaanse techniek en om een 16mm naald te gebruiken voor de WHO-techniek, hebben 

ze gehaald uit voorgaande studies (zie bespreking 1.4.1.1. (17) en 1.4.1.2. (16)). Eliminatie 

van de naaldgauge, als mogelijke verstorende factor, was onmogelijk omdat een 23 gauge 

16mm naald niet gecommercialiseerd was. 
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Eigen bespreking: 

Wat de bijwerkingen betreft, is de WHO-techniek te verkiezen: er is minder irritatie bij het 

kind en ook minder hematoomvorming. Voor de ouders zelf, maakt het, volgens deze studie, 

niet veel uit welke techniek wordt gebruikt. Opmerkelijk is dat studie 1.4.2.3. (30) wel toont 

dat de mate van tevredenheid van de ouders  beïnvloed wordt door irritatie van het kind, pijn 

en functio laesa, eerder dan door lokale bijwerkingen.  

 

Tabel 5: studie in verband met invloed van injectietechniek op reactogeniciteit. 

Studie 

(Ref) 

Onderzoeks-

groep 

Leeftijd 

vaccin Plaats Naaldlengte 

Techniek 

Route 

Observatie-

periode 

Resultaten Conclusie 

1.4.3.1. 

(18) 

375 Australische 

kinderen. 

*2,4,6 mndn (1) 

*18 mnd(2) 

*DTPa-HepB(1) 

*DTPa (2) 

*Op 2 en 4 mnd: 

plus ook nog 

H. Influenzae b  

dij *Australische 

techniek:25mm 

(a). 

*Amerik. techn: 

25mm (b). 

*WHO-techn: 

16mm (c).      

* IM 

Eerste 24 

uren na de 

vaccinatie. 

* irritatie: b>a>c. 

*roodh./zwelling: 

b>c>a. 

* hematoom: 

 b>a >c. 

* koorts: c=b>a 

* ouderlijke 

tevredenheid: 

a=b=c. 

WHO-techn. 

te verkiezen 

voor IM 

vaccinatie in 

de dij bij 

kinderen 

vooral owv 

minder irritatie 

en hematoom. 

= evenveel bijwerkingen 

> meer bijwerkingen 

 

1.4.4. Naaldlengte. 

Hieronder volgen enkele studies die de invloed meten van de naaldlengte op de 

reactogeniciteit. 

1.4.4.1. Effect van de naaldlengte op de incidentie van lokale reacties bij de routine 

vaccinatie bij kinderen van 4 maanden oud (1). 

Methode: het is een gerandomiseerd gecontrolleerde studie bij 119 Britse kinderen van 16 

weken oud, die zich aanbieden voor de routinevaccinatie van difterie-tetanus-pertussis en 

Haemophilus influenzae type b (derde dosis). Men wil onderzoeken of de naaldlengte invloed 

heeft op de incidentie van roodheid, zwelling en pijn. 61 Kinderen worden gevaccineerd met 

een 25 gauge 16mm naald en 58 kinderen worden gevaccineerd met een 23 gauge 25 mm 

naald. Het vaccin wordt gegeven ter hoogte van de anterolaterale zijde van de dij en de 

WHO-techniek wordt gebruikt. De ouders krijgen een dagboekje mee om 

roodheid/zwelling/pijn te registreren de dag van de vaccinatie en 3 dagen erna.  

Resultaten: meer dan de helft van de kinderen die met een 16mm naald werden 

gevaccineerd vertonen roodheid en zwelling. Het aantal meldingen van roodheid met de 

25mm naald is op de dag zelf 2/3 van het aantal met de 16mm naald en op de derde dag 

was dit nog gedaald tot 1/7. Het aantal meldingen van zwelling na injectie met een lange 
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naald is op de dag zelf ongeveer 1/3 van het aantal meldingen met de 16mm naald en deze 

verhouding blijft zo tot op de derde dag. Het verschil in incidentie van roodheid en zwelling is 

statistisch significant. Pijn wordt veel minder gemeld en hoewel ook hier het aantal 

meldingen minder is met de 25mm naald, waren deze verschillen toch niet significant. 

Conclusie: deze studie toont dat het gebruik van een 25mm naald (23 gauge) voor vaccinatie 

volgens de WHO-techniek op significante wijze het aantal lokale nevenwerkingen (zwelling 

en roodheid) reduceert in vergelijking met een 16mm naald (25 gauge). De auteurs 

vermelden wel dat, aangezien de naaldjes zowel in lengte als in gauge verschillen, ze niet 

kunnen uitmaken welke van deze factoren bepalend is voor de geobserveerde verschillen. 

Maar, zo zeggen ze, voorgaande studies (zie bespreking 1.4.1.6. (27) en 1.4.1.7. (28)) die 

vaccinaties hebben vergeleken die op een verschillende diepte werden gegeven 

(intramusculair- subcutaan) met eenzelfde naaldgauge, hebben dezelfde verschillen in lokale 

reacties aangetoond. De auteurs besluiten hun artikel met het schrijven dat we voor alle 5 

kinderen die we vaccineren met een lange naald in plaats van een korte naald, bij 1 kind 

voorkomen dat dit lokale nevenwerkingen zal hebben.  

 

1.4.4.2. Nevenwerkingen op difterie-tetanus-pertussis-poliovaccin op 18 maanden: 

invloed van injectieplaats en naaldlengte (30). 

Methode: cfr. beschrijving onderzoek 1.4.2.3. 

Resultaten: het enige significante verschil dat wordt gezien met betrekking tot de naaldlengte 

is de frekwentie van roodheid en zwelling. 13,4% van de kinderen gevaccineerd in de dij met 

een 25mm naald vertoont roodheid vergeleken met 40,6% van de kinderen gevaccineerd in 

de dij met een 16mm naald. De incidentie van zwelling is 13,4% (25mm) en 32,8% (16mm). 

De incidentie van pijn of systemische bijwerkingen is onafhankelijk van de naaldlengte. 

Conclusie van de auteurs: onjuiste toediening van het vaccin in subcutaan vet met een 

kortere naald (16mm) kan de oorzaak zijn van een hogere incidentie van lokale reacties.  

 

Eigen bespreking van de studies in verband met naaldlengte en reactogeniciteit. 

Beide studies tonen een lagere incidentie van roodheid en zwelling bij gebruik van een 

25mm naald vergeleken met een 16mm naald. Bij studie 1.4.4.2. (30) wordt er telkens een 

25gauge naald gebruikt, bij studie 1.4.4.1. (1) is er een verschil in naaldgauge. Linda Diggle, 

de auteur van het artikel over studie 1.4.4.1. (1), heeft ondertussen een studie verricht 

waaruit blijkt dat de naaldgauge (25 versus 23) geen effect heeft op de reactogeniciteit (33).  
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Tabel 6: overzicht van de studies in verband met invloed van naaldlengte op 

reactogeniciteit. 

Studie 

(Ref) 

Onderzoeks-

groep 

Leeftijd 

Vaccin Plaats Naaldlengte 

Techniek 

Route 

Observatie-

periode 

Resultaten Conclusie 

1.4.4.1. 

(1) 

119 Britse 

kinderen. 

4 maanden. 

DTPw 

H. 

Influenzae-b 

dij WHO-techn. 

IM 

* 16mm (a) 

* 25mm (b) 

Dag van de 

vaccinatie en 

3 dagen 

erna. 

* roodh.: b<a. 

* zwelling: b<a. 

* pijn: b<a (niet 

significant). 

25mm naald te 

verkiezen bij 

WHO-techn.: 

minder roodh. 

en zwelling. 

1.4.4.2. 

(cfr 

1.4.2.3.) 

(30) 

205 

Canadese 

kinderen. 

18 

maanden. 

DTP-polio-

vaccin 

* dij 

* deltoïdeus 

* deltoïdeus: 

16mm (a) 

* dij: 16mm(b)  

of 25mm (c). 

* Techniek? 

Evaluatie na 

4 uren en na 

24 uren 

* roodh.: c<b. 

* zwelling: c<b. 

* systemische 

reacties: c=b. 

* pijn: c=b 

25mm naald 

verkiezen: 

minder roodh. 

en zwelling. 

= evenveel bijwerkingen 

< minder bijwerkingen 

 

Hieronder volgt een studie die de invloed meet van naaldlengte op immunogeniciteit. 

1.4.4.3. Effect van anatomische injectieplaats, leeftijd en roken op de immuunrespons 

op hepatitis B-vaccin (31). 

Methode: cfr. beschrijving onderzoek 1.4.2.4. 

Resultaten: zowel GMT’s als seroconversiegraad zijn hoger (83%) bij diegenen die in de bil 

werden gevaccineerd met een 50mm naald dan bij diegenen die in de bil werden 

gevaccineerd met een 25mm naald (72%).  

Conclusie van de auteurs: het verschil in immunogeniciteit van het vaccin tussen diegenen 

die met een 25mm werden gevaccineerd en met een 50mm naald werden gevaccineerd 

heeft te maken met de naaldlengte die te kort is om de entstsof in de spier in te brengen 

zodat de entstof in het subcutaan vet terecht komt. 

 

1.4.5. Naaldgauge. 

De literatuursearch heeft geen studie opgeleverd die specifiek naaldgauge als variabele 

bekijkt om de invloed te meten op reactogeniciteit of immunogeniciteit. In heel wat hierboven 

besproken studies worden naalden met een verschillende gauge gebruikt, maar dit wordt 

dan niet apart statistisch geanalyseerd. 

Zoals reeds vermeld, zou de naaldgauge geen invloed hebben op de reactogeniciteit op 

basis van recent uitgevoerd onderzoek (33). 
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2. Eigen onderzoek. 

 

2.1. Materiaal en methodes. 

 

2.1.1. Steekproefpopulatie. 

Deze bestaat uit adolescenten van het eerste jaar secundair onderwijs, die zich aanbieden 

bij de arts van het Centrum voor Leerlingenbegeleiding (CLB) voor de routinevaccinatie met 

de derde dosis van het hepatitis B- vaccin.  

Er waren 2 artsen bereid om mee te werken aan dit onderzoek. Elk van deze artsen was 

verbonden aan een ander Centrum voor Leerlingenbegeleiding: de ene arts werkte bij het vrij 

CLB van Halle, de andere arts werkte bij CLB gemeenschapsonderwijs De Ring in Asse.  

De directie van elk CLB gaf, na voorafgaande informatie, toestemming (bijlage 6) om hun 

arts te laten meewerken aan het onderzoek. De ene arts, werkzaam in Halle werd voor de 

vaccinatietoediening bijgestaan door 2 verpleegkundigen, zodat we voor dat CLB 3 

vaccinatoren hadden. Bij het CLB van Asse werd enkel door de arts zelf gevaccineerd. In het 

totaal werkten dus 4 vaccinatoren mee in dit onderzoek.  

Aanvankelijk toonden 3 schooldirecties zich bereid om leerlingen van hun school te 

includeren in het onderzoek: de directeur van de middenschool Vijverbeek in Asse, de 

directeur van het Sint-Godelieve-Instituut van Sint-Martens-Lennik en de directrice van de 

middenschool in Wemmel. Deze 3 directies gaven mondeling toestemming na telefonische 

en schriftelijke (bijlage 7) informatie, spijtig genoeg kwam de directrice van de school in 

Wemmel één week voor het geplande onderzoek terug op haar beslissing zodat zij 

uiteindelijk geen schriftelijke toestemming gaf. Door deze onverwachte, laattijdige intrekking 

van de toestemming, viel er een groep van 15 leerlingen weg uit de geplande 

onderzoeksgroep. De andere 2 directeurs gaven wel schriftelijk toestemming om leerlingen 

van hun school te includeren in het onderzoek.  

 

Voorwaarden voor deelname aan het onderzoek: 

- Schriftelijke toestemming van de directie van het CLB om de arts die bij hen werkzaam is te 

laten deelnemen aan het onderzoek. 

- Schriftelijke toestemming van de schooldirectie om leerlingen van hun school te includeren 

in het onderzoek. 

- Schriftelijke toestemming van de ouders om hun kind door de CLB-arts te laten vaccineren 

tegen hepatitis B (toediening van de 3 dosissen vaccin). Deze toestemming werd al in het 

begin van dit schooljaar gegeven aan het CLB. 
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- De leerling moet op het moment van vaccinatie in goede gezondheid verkeren: geen 

koorts, geen infectieuze aandoening. 

- Geen voorgeschiedenis van gekende overgevoeligheid aan een vaccin. 

 

2.1.2. Beschrijving van het onderzoek. 

Onderzoeksdesign: een gerandomiseerd, gecontroleerd, single-blind onderzoek. Een 

vergelijkende studie met 2 parallelle groepen. De studiegroep is de groep leerlingen die de 

derde dosis van het hepatitis B-vaccin toegediend krijgt met een 16mm naald (25 gauge) en 

de controlegroep is de groep leerlingen die ditzelfde vaccin toegediend krijgt met een 25mm 

naald (23 gauge)1.  

 

Voorbereiding van het onderzoek: op basis van het officiële formulier “voorstel 

masterproef” en van verder literatuuronderzoek werd, in overleg met de promotor, een 

onderzoeksprotocol opgesteld (bijlage 8). Dit werd op 4 maart 2006 voorgelegd aan de 

ethische commissie van de Universiteit Antwerpen, samen met het aanvraagformulier voor 

toestemming om het onderzoek te mogen uitvoeren. Op 22 maart 2006 liet de ethische 

commissie weten dat de goedkeuring was “uitgesteld”. Na het doorgeven van de gevraagde 

extra informatie en na telefonisch overleg werd het onderzoeksproject op 19 april 2006 

goedgekeurd door de ethische commissie. Daarna werd contact opgenomen met artsen, 

schooldirecties en CLB-directies om het onderzoek voor te stellen en hun medewerking te 

vragen. Er werd ook een informatiebrief opgesteld voor de ouders, die de leerling mee zou 

krijgen op de dag van de vaccinatie (bijlage 9). Hierop volgde een periode van intens overleg 

met de deelnemende artsen en de verpleegkundigen om de praktische zaken te overleggen 

om een zo vlot mogelijke gang van zaken te garanderen op de vaccinatiedag. Aan de 4 

vaccinatoren werd vooraf een instructie bezorgd over de vaccinatieprocedure (bijlage 10). 

 
Randomisatie: een 1:1 randomisatie werd toegepast. Op de klassenlijst, waar de namen 

van de leerlingen alfabetisch gerangschikt zijn, jongens en meisjes dus door elkaar, wordt 

aan elke leerling die voldoet aan de voorwaarden voor deelname, een studienummer 

toegekend. Alle leerlingen met een even nummer krijgen het vaccin toegediend met een 

25mm naald, alle leerlingen met een oneven nummer met een 16mm naald. 

 

Vaccin: er was gepland om alle leerlingen te vaccineren met HBvaxpro-vaccin. Maar omwille 

van de noodzaak om de bestaande voorraad Engerix B op te gebruiken, werden de 

leerlingen van de school in Asse, 22 leerlingen, met Engerix B gevaccineerd. Het aantal 

                                                 
1
 Eliminatie van naaldgauge als mogelijke beïnvloedende factor is niet mogelijk omdat een 
16mm 23 gauge naald niet commercieel beschikbaar is. 
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leerlingen gevaccineerd met HBvaxpro bedroeg 140. Zowel HBvaxpro als Engerix zijn 

recombinante vaccins tegen hepatitis B (21, 32). Hoewel de antigeeninhoud verschillend is 

(Engerix B-junior: 10 microgram/0,5 ml en HBvaxpro 5: 5 microgram/0,5 ml), zijn de vaccins 

van verschillende producenten toch omwisselbaar, volgens de Advisory Committee on 

Immunization Practices (ACIP) (32). 

 

Uitvoering van het onderzoek zelf: omdat de vaccinatie niet door mezelf werd uitgevoerd, 

maar wel door 4 andere vaccinatoren en omdat het werktempo doorgaans heel hoog ligt bij 

vaccinaties op school, was het uitermate belangrijk om alles zo goed mogelijk voor te 

bereiden. Elke vaccinator kreeg een lijst met de namen en studienummers van de te 

vaccineren leerlingen. Achter elke naam werd vermeld of er een korte (16mm) of lange 

(25mm) naald moest gebruikt worden. Alle leerlingnamen die een korte naald moesten 

krijgen (oneven nummer) werden gemarkeerd met een gele fluo-kleur; de leerlingen die een 

lange naald moesten krijgen werden in het fluo-groen gemarkeerd. Het enige wat de 

vaccinator moest invullen was de kant van de vaccinatie (linker of rechter arm). Elke 

vaccinator kreeg 2 plastiek bakjes met een gekend aantal naaldjes: één bakje met fluo-geel 

etiket (korte naaldjes) en één bakje met fluo-groen etiket (lange naaldjes), waarbij op het 

etiket zelf nogmaals de naaldlengte vermeld was. Om fouten (naaldkeuze of telfouten) er 

tijdig uit te halen, werd er na elke klas even tijd genomen om te checken of het aantal 

werkelijk gebruikte naalden (telling van de naalden in bakjes voor en na die klas) 

overeenstemde met het aantal geplande gebruikte naalden (zoals weergegeven in de 

klassenlijst).  

 

Evaluatie van de nevenwerkingen: na de vaccinatie kregen de leerlingen een dagboekje 

(bijlage 11) mee naar huis waarin ze 1 maal per dag (de dag van de vaccinatie en de eerste 

3 dagen na de vaccinatie) volgende parameters moesten registeren: temperatuur (°C), lokale 

nevenwerkingen (mm) (roodheid, zwelling en verharding) en pijn (pijnscore). Elke leerling 

kreeg een doorschijnend meetlatje om de lokale nevenwerkingen te meten. Na de 

vaccinaties werd het onderzoek door mezelf in elke klas voorgesteld aan de leerlingen en 

werd het dagboekje stap voor stap overlopen met aantonen van het gebruik van het 

meetlatje. 



42 

 

2.1.3. Steekproefgrootte. 

Met 140 leerlingen in deze steekproef, leert de voor dit onderzoek gebruikte sample size 

fomule2 dat je een verschil van 10% op de incidentie van nevenwerkingen bij vergelijking 

16mm versus 25mm naald zal kunnen aantonen met 99% zekerheid (betrouwbaarheids-

interval) voor een kenmerk (koorts, roodheid/zwelling/verharding, pijn) dat bij ongeveer 30% 

van de leerlingen zou kunnen voorkomen. 

 

2.1.4. Geplande statistische analyse. 

Met de chi kwadraat test wordt nagegaan of er een statistisch significant verschil is tussen 

het optreden van bijwerkingen (koorts, roodheid/zwelling/verharding, pijn) na vaccinatie met 

16mm versus 25mm naald. Bij deze analyse worden de gegevens van de 4 dagen samen 

bekeken en wordt er gewerkt met cut-off’s (categorische variabelen). Deze cut-off waarden 

werden in eerste instantie bepaald op basis van wat in de literatuur gehanteerd werd, om 

vergelijkingen mogelijk te maken. In tweede instantie werden deze cut-off waarden voor 

“roodheid”, “zwelling” en “induratie” toch aangepast omdat de distributie van de 

meetresultaten van dit CLB-onderzoek een ander beeld toonde (vooral rond de 2 mm) dan 

de distributie in de literatuurstudies (vooral rond de 2 cm).  

Om de gegevens te analyseren voor elk van de 4 dagen apart, wordt de T-test of Mann-

Withney U-test gebruikt. Hierbij worden continue variabelen gebruikt in plaats van cut-off-

waarden. 

Met de T-test berekenen we de p-waarde, het 95% betrouwbaarheidinterval en de mean 

difference (= het verschil tussen de gemiddelde waarden van dat kenmerk bij gebruik van 

16mm versus 25mm naald). De T-test is een analyse waarbij we er vanuit gaan dat het 

kenmerk normaal verdeeld is over de populatie. Deze veronderstelling kunnen we maken 

voor het kenmerk “temperatuur”, maar niet voor de andere kenmerken (“roodheid”, 

“zwelling”, "verharding” en “pijn”). 

Omwille van die reden gebruiken we voor de parameters “roodheid”, “zwelling”, “verharding” 

en “pijn” de Mann-Withney U-test om de p-waarde te berekenen. Bij deze laatste test gaan 

we er vanuit dat het kenmerk niet normaal verdeeld is over de populatie. Als we voor deze 

laatste kenmerken ook een 95% betrouwbaarheidsinterval en mean-difference willen 

berekenen, moeten we toch een T-test toepassen, ondanks het feit dat dit kenmerk geen 

normale verdeling heeft. Dit betekent dat we deze aanvullende resultaten met enige 

voorzichtigheid moeten interpreteren.  

                                                 
2
 sample size n = p * (1-p) * [z/E]²  met n : sample size, p : proportie van een kenmerk, z : de 
betrouwbaarheidsdrempel voor de  uitspraak, E : het verschil dat je wenst te tonen 
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2.2. Weergave en bespreking van de resultaten. 

 

2.2.1. Beschrijving van de studiepopulatie. 

Rekening houdend met de inclusiecriteria voor deelname aan het onderzoek waren er 181 

leerlingen gepland in de studiepopulatie. Zoals reeds vermeld viel er onverwacht een groep 

van 15 leerlingen af (wegens laattijdige terugtrekking van één school). Dit resulteerde in een 

geplande populatie van 166 leerlingen. 

Er waren 3 leerlingen ziek op de dag van de vaccinatie en er was 1 schoolverlater, zodat er 

162 leerlingen overbleven. 

Na het toedienen van de vaccins, bleek er bij 1 vaccinator, tijdens de telcontrole van de 

naaldjes, een telfout te zijn zodat dat groepje (6 leerlingen) niet zou meegeteld worden voor 

evaluatie van de nevenwerkingen (= exclusie). 

 

Tabel 7: beschrijving van de studiepopulatie (156 leerlingen). 

 25mm naald 

N=79 (%) 

16mm naald 

N=77 (%) 

Totaal 

N=156 

Aantal jongens  37 (47%) 39 (50,5%) 76 (49% ) 

Aantal meisjes 42 (53%) 38 (49,5%) 80 (51%) 

Aantal linkshandigen  10 (12,5%) 7 (9%) 17 (11%) 

Aantal rechtshandigen  55 (69,5%) 56 (73%) 111 (71% ) 

Niet ingevuld (li of re) 14 (18%) 14 (18%) 28 (18% ) 

totaal 79/156 (51%) 77/156 (49%) 156 

 

Van die 156 leerlingen werden 121 dagboekjes ontvangen, waarvan er 31 dagboekjes 

onvolledig ingevuld waren. 35 dagboekjes werden niet ontvangen. 90 (121-31) dagboekjes 

waren dus volledig ingevuld, waarvan 35 (39%) jongens en 55 (61%) meisjes. Van deze 

groep van 90 leerlingen werden er 41 (45,5%) gevaccineerd met een lange naald en 49 

(54,5%) werden gevaccineerd met een korte naald. Alle leerlingen waarvan er geen of een 

onvolledig dagboekje werd ontvangen, 66 in het totaal, waarvan 41 jongens (62%) en 25 

meisjes (38%) werden opgebeld om gegevens verder aan te vullen en na te vragen naar 

eventuele ernstige reacties. Bij de meeste van deze leerlingen konden 1 of meer parameters 

worden aangevuld (temperatuur en/of roodheid en/of zwelling en/of verharding en/of pijn). 

Slechts bij enkelen konden alle gevraagde gegevens worden aangevuld. Van die 66 

leerlingen werden er 38 (57,5%) gevaccineerd met een lange naald en 28 (42,5%) met een 

korte naald.  
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Op basis van bovenstaande analyse van de studiepopulatie (tabel 8) merken we niet 

onmiddellijk een vertekening op wat betreft de groepsverdeling (16 versus 25 mm) en 

terugsturen van een volledig dagboekje. Er is wel een vertekening wat betreft 

geslachtsverdeling en terugsturen van dagboekje: de meisjes scoren duidelijk beter wat 

betreft het invullen van de dagboekjes. 

 

Tabel 8: vergelijking van de studiepopulatie met de populatie waarvan volledige 

dagboekjes werden ontvangen en de populatie waarvan geen/onvolledige dagboekjes 

werden ontvangen. 

 25mm naald 16mm naald Aantal 

jongens 

Aantal 

meisjes 

Totaal 

Studiepopulatie 

N=156 (%) 

79 (51%) 77 (49%) 76 (49%) 80 (51%) 156 

Dagboekjes volledig 

N=90 (%) 

41 (45,5%) 49 (54,5%) 35 (39%) 55 (61%) 90 

Dagboekjes onvolledig / 

niet ontvangen 

N=66 (%) 

38 (57,5%) 28 (42,5%) 41 (62%) 25 (38%) 66 

 

2.2.2. Invloed van naaldlengte op de lichaamstemperatuur. 

Chi kwadraat test. 

Bij deze analyse werden voor de parameter “temperatuur” de gegevens over de 4 dagen 

samen bekeken; Telkens er voor een leerling in de exceldatabase een “9999” (= code voor 

“ontbrekend gegeven”) werd genoteerd voor één of meerdere registratiedagen, werd die 

leerling niet meegeteld voor evaluatie van de temperatuurgegevens. Er kan immers niet 

zomaar verondersteld worden dat het “niet invullen” van een temperatuur op die dag 

automatisch betekent dat de temperatuur op die dag minder was dan 38°C. Chi kwadraat 

test: p = 0,143; Fisher’s Exact test: p = 0,235. 

 

Tabel 9: data temperatuurregistratie. 

 16mm naald 

N=58 (%) 

25mm naald 

N=55 (%) 

Totaal 

N=113 

< 38 °C 58 (100%) 53 (96%) 111 (98%) 

> 38 °C  0 (0%) 2 (4%) 2 (2%) 

totaal 58/113 (51%) 55/113 (49%) 113 
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De tabel toont dat koorts na de vaccinatie heel zelden optreedt: er zijn slechts 2 leerlingen 

die in de loop van de 4 dagen ooit (1 dag of meer) koorts hebben gehad. Deze 2 leerlingen 

werden met een lange naald gevaccineerd. Omwille van het kleine aantal per cel, werd een 

Fisher’s Exact test uitgevoerd. De p-waarde uit de Fisher’s Exact test toont geen significant 

verschil in incidentie van optreden van koorts na vaccinatie met 16mm versus 25mm naald. 

 

T-test Bij deze analyse wordt elke dag apart bekeken en wordt er met de hele 

temperatuurrange gewerkt. Als er voor een leerling in de exceldatabase een “9999” 

genoteerd werd voor één of meerdere dagen, kan die leerling nog wel meetellen voor de 

dagen waarop hij wel een temperatuur had ingevuld. Omdat we alle dagen apart bekijken, 

kunnen alle ingevulde gegevens meetellen en op die manier zijn er veel meer data 

beschikbaar voor de analyse via de T-test. 

 

Tabel 10: resultaten T-test temperatuur. 

95% 
Betrouwbaarheidsinterval 

Dag Naald Mean 
(°C) 

Mean 
Difference 
(16mm-
25mm) 

Lower Upper 

p-waarde 

16 mm 36,418 Dag 0 
25 mm 36,407 

0,011 -0,1813 0,2033 0,910 

16 mm 36,302 Dag 1 
25 mm 36,514 

-0,212 -0,4092 -0,0151 0,035 

16 mm 36,298 Dag 2 
25 mm 36,503 

-0,205 -0,4057 -0,0046 0,045 

16 mm 36,345 Dag 3 
25 mm 36,464 

-0,120 -0,3191 0,0799 0,237 

 

Interessant om zien is dat bij deze analyse wel een significant verschil wordt gezien bij de 

temperatuur op dag 1 en dag 2: de lichaamstemperatuur is hoger (doch geen koorts) na 

vaccinatie met een 25mm naald dan na vaccinatie met een 16mm naald. Op dag 1 is er 

bijvoorbeeld een verschil van 0,212 °C (mean difference) tussen 16mm en 25mm naald 

(25mm naald = hogere temperatuur) en dat verschil zal in 3,5% (p-waarde) aan toeval te 

wijten zijn. Als ditzelfde onderzoek 100 keren herhaald zou worden, dan zal het verschil in 

temperatuur in 95 % van de onderzoeken (betrouwbaarheidsinterval) liggen tussen 0,409°C 

en 0,015°C.  

Op dag 0 en dag 3 toont de tabel geen significante p-waarde, wat zich ook weerspiegelt in 

het betrouwbaarheidsinterval, waarbij de 0-waarde zich binnen dit interval bevindt. De 0-

waarde is de 0-hypothese (“er is geen verschil in incidentie van optreden van temperatuurs-

verhoging na vaccinatie met lange versus korte naald”). Als de p-waarde >0,05 dan wordt die 

0-hypothese aanvaardt. 
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2.2.3. Invloed van de naaldlengte op de incidentie van roodheid. 

Chi kwadraat test. 

Bij deze analyse werden ook voor deze parameter (“roodheid”) de gegevens over de 4 

dagen samen bekeken en werd er met cut-off’s gewerkt. Belangrijk hierbij is te weten dat 

telkens er voor een leerling in de exceldatabase een code “9999” werd genoteerd voor één 

of meerdere registratiedagen, die leerling wel werd meegeteld voor de evaluatie van de 

gegevens op voorwaarde dat er minstens 1 dag wel werd geregistreerd. Hierbij wordt er 

vanuit gegaan dat, als iemand bepaalde dagen wel keurig invult, een ontbrekend gegeven 

(“9999”) kan geïnterpreteerd worden als “roodheid = 0 mm”, anders zou hij/zij dit zeker 

vermeld hebben. Als een leerling op geen enkele van de 4 dagen iets heeft ingevuld, dan telt 

die leerling niet mee voor de evaluatie van de data. Dezelfde werkwijze wordt gehanteerd 

voor de parameter “zwelling”, “induratie” en “pijn”. Chi kwadraat test: p = 0,309. 

 

Tabel 11: data registratie “roodheid”. 

 16mm naald 

N=73 (%) 

25mm naald 

N=69 (%) 

Totaal 

N=142 

0 mm 60 (82%) 61 (88,5%) 121 (85%) 

< 2 mm 2 (3%) 3 (4,5%) 5 (3%) 

> 2 mm 11 (15%) 5 (7%) 16 (11%) 

totaal 73 /142 (51%) 69/142 (48%) 142 

 

De tabel toont dat er in 82% van de gevallen geen roodheid optreedt bij de 16mm naald en in 

88,5% van de gevallen geen roodheid optreedt bij de 25mm naald . Er lijkt wel een verschil in 

incidentie van roodheid > 2 mm: dit treedt op bij 11 leerlingen van de 16mm-groep (15%) in 

de loop van de 4 dagen en slechts bij 5 leerlingen van de 25mm-groep (7%). De p-waarde 

toont echter geen statististisch significant verschil. 

 

Mann-Whitney U-test 

Bij deze analyse wordt elke dag apart bekeken en wordt er met de hele range van 

meetresultaten gewerkt. Als er voor een leerling in de exceldatabase een “9999” genoteerd 

werd voor één of meerdere dagen, kan die leerling nog meetellen voor de dagen waarop hij 

wel een meting had ingevuld. Omdat we alle dagen apart bekijken, kunnen alle ingevulde 

gegevens meetellen en op die manier zijn er veel meer data beschikbaar voor de analyse via 

de Mann-Whitney U-test. Dezelfde werkwijze wordt gehanteerd voor parameter “induratie”, 

“zwelling” en “pijn”. 
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Resultaat: voor geen enkele van de 4 dagen toont de p-waarde een statistisch significant 

verschil (p < 0,05) voor de incidentie van het optreden van roodheid na vaccinatie met lange 

versus korte naald. 

 

2.2.4. Invloed van de naaldlengte op de incidentie van zwelling. 

Chi kwadraat test 

Chi kwadraat test: p = 0,40. 

 

Tabel 12: data registratie “zwelling”. 

 

 

16mm naald 

N=74 (%) 

25mm naald 

N=69 (%) 

Totaal 

N=143 

0 mm 66 (89%) 65 (94%) 131 (92%) 

< 2 mm 2 (3%) 2 (3%) 4 (3%) 

> 2 mm 6 (8%) 2 (3%) 8 (5%) 

totaal 74/143 (51%) 69/143 (49%) 143 

 

De tabel toont dat er in 89% van de gevallen geen zwelling optreedt bij de 16mm naald en in 

94% bij de 25mm naald. Er lijkt ook hier een klein verschil in incidentie van zwelling > 2 mm: 

dit treedt op bij 6 leerlingen van de 16mm-groep (8%)in de loop van de 4 dagen en slechts bij 

2 leerlingen van de 25mm-groep (3%), doch niet statisch significant. 

 

Mann-Whitney U-test 

Resultaat: voor geen enkele van de 4 dagen is er een p-waarde < 0,05. deze analyse toont 

dus geen statistisch significant verschil aan in de incidentie van zwelling na vaccinatie met 

lange versus korte naald. 

 

2.2.5. Invloed van de naaldlengte op de incidentie van induratie. 

Chi kwadraat test. 

Chi kwadraat test: p = 0,116. 
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Tabel 13: data registratie “induratie”. 

 16mm naald 

N=73 (%) 

25mm naald 

N=69 (%) 

Totaal 

N=142 

0 mm 71 (97%) 61 (88,5%) 132 (93%) 

< 5 mm 1 (1,5%) 5 (7%) 6 (4%) 

> 5 mm 1 (1,5%) 3 (4,5%) 4 (3% ) 

totaal 73/142 (52%) 69/142 (48%) 142 

 

De tabel toont aan dat er in 97% van de gevallen geen induratie optreedt bij de 16mm naald 

en in 88,5% bij de 25mm naald.  Er is maar een zeer klein verschil (niet statistisch 

significant) in incidentie van induratie > 5 mm, waarbij dit iets vaker voorkomt bij de 25mm 

naald (4,5%) dan bij de 16mm naald (1,5%). Dit in tegenstelling tot de parameters “roodheid” 

en “zwelling” die iets slechter scoorden voor de 16mm naald. 

 

Mann-Whitney U-test. 

 

Tabel 14: resultaten Mann-Whitney U test (p-waarde) induratie. (Mean Difference: via T-test). 

Dag Naald Mean Mean Difference p-waarde 
 
 

16 mm 0,73 Dag 0 
25 mm 1,28 

-0,56 0,043 
 

16 mm 0,00 Dag 1 
25 mm 0,55 

-0,55 0,020 
 

16 mm 0,00 Dag 2 
25 mm 0,37 

-0,37 0,037 
 

16 mm 0,00 Dag 3 
25 mm 0,33 

-0,33 0,144 
 

 

Interessant om zien is dat bij deze analyse wel een significant verschil wordt gezien bij 

optreden van induratie op dag 0, 1 en 2: de incidentie van verschijnen van induratie is hoger 

na vaccinatie met een 25mm naald dan na vaccinatie met een 16mm naald. Op dag 0 is er 

bijvoorbeeld een verschil van 0,56 mm (mean difference). Dit toont aan dat de p-waarde van 

de chi kwadraat test en de p-waarde van de Mann-Whitney U-test een ander licht kunnen 

werpen op de analyse van de data. De vraag blijft natuurlijk hoe relevant een gemiddeld 

verschil van 0.56 of 0.55 is. De p-waarde van de Mann-Whitney U-test toont een statistisch 

significant verschil voor dag 0, 1 en 2, waarbij natuurlijk wel de vraag kan gesteld worden of 

dit verschil ook klinisch significant is. 
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2.2.6. De invloed van naaldlengte op de incidentie van pijn. 

Chi kwadraat test. 

Chi kwadraat test: p waarde = 0,106. 

 

Tabel 15: data registratie “pijn”. 

 16mm naald 

N=73 (%) 

25mm naald 

N=69 (%) 

Totaal 

N=142 

pijnscore 0 26 (35,5%) 30 (43,5% van 69) 56 (39% van 142) 

pijnscore 1 32 (44%) 17 (24,5% van 69) 49 (34,5% van 142) 

pijnscore 2 12 (16,5%) 18 (26% van 69) 30 (21,5% van 142) 

pijnscore 3 3 (4%) 4 (6% van 69) 7 (5% van 142) 

totaal 73/142 (51%) 69/142 (49%) 142 

 

De tabel toont dat er geen pijn in de loop van de 4 dagen wordt weergegeven bij 35,5% van 

de gevallen met een 16mm naald en bij 43,5% met een 25mm. Er wordt een matige pijn, 

score 1 (= pijn als men erop drukt) plus score 2 (pijn bij bewegen arm), weergegeven bij 

60,5% van de gevallen met een 16mm naald en bij  50,5% met een 25mm naald, waarbij 

score 1 duidelijk meer voorkomt bij de korte naald en score 2 een klein beetje meer voorkomt 

bij de lange naald. Slechts 5 % van de leerlingen hebben een ernstige pijn (score 3) gevoeld 

in de loop van de 4 dagen ook hierbij is er nauwelijks verschil tussen vaccinatie met een 

korte naald (4%) en een lange naald (6%). De p-waarde toont geen statistisch significant 

verschil. 

 

Mann-Whitney U-test 

Resultaat: de p-waarde toont geen statistisch significant verschil in pijnscore op dag 0, 1 en 

2, de p-waarde is op elk van die dagen > dan 0,05. Op dag 3 echter toont de Mann-Whitney 

U-test wel een statistisch significant verschil (p-waarde = 0,038) in incidentie van optreden 

van pijn;  waarbij er een verschil van 0,12 is tussen de pijnscore bij een 16mm naald en bij 

een 25mm naald. De gemiddelde pijnscore op dag 3 is 0,03 voor de 16mm naald en 0,15 

voor de 25mm naald. Hieruit blijkt dus dat de p-waarde van de chi kwadraat test en de p-

waarde van de Mann-Whitney U-test een heel ander licht kunnen werpen op de analyse van 

de data. Ook hier kan de vraag gesteld worden naar de klinische relevantie, aangezien de 

score toch kleiner blijft dan 1. 
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2.3. Discussie en conclusie.  

 

2.3.1. Kaderen van de eigen onderzoeksresultaten binnen de literatuur. 

De resultaten van dit CLB-onderzoek tonen dat er nauwelijks invloed is van de naaldlengte 

op lichaamstemperatuur. Slechts 2 van de 113 leerlingen hadden in de loop van de 4 

dagen minstens éénmaal een temperatuur > 38°C, beiden werden met een 25mm naald 

gevaccineerd. Hoewel de T-test een statistisch significant verschil toonde, waarbij de 

temperatuur op dag 1 en 2 iets hoger is na vaccinatie met een 25mm naald dan na een 

vaccinatie met een 16mm naald, is dit toch niet klinisch relevant aangezien het om een 

verschil gaat van 0,2 °C. De gemiddelde temperatuur blijft bij de 2 naaldlengtes immers 

onder de 37 °C. Van de 2 besproken studies (1, 30) die de invloed van naaldlengte 

bestuderen, is er slechts één studie (30) die de parameter lichaamstemperatuur meet. Hierbij 

wordt als cut-off waarde 39°C gebruikt. In dit CLB-onderzoek werd als cut-off waarde 38°C 

gekozen omdat de distributie van de meetresultaten eerder rond de 37°C lag. De resultaten 

van studie 30 toonden dat er koorts ( > 39°C) optradt bij 12,5% van de gevaccineerden met 

een 16mm naald en bij 13,4% van de gevaccineerden met een 25mm naald (p-waarde werd 

niet vermeld). Dit kon in het CLB-onderzoek niet worden bevestigd. 

 

Het CLB-onderzoek toont geen significant verschil tussen de incidentie van roodheid na 

vaccinatie met 16mm versus 25mm naald. Er werd, in de loop van de 4 dagen, geen 

roodheid gezien bij 82% van de 16mm naalden en bij 88,5% van de 25mm naalden. Er werd 

roodheid > 2 mm gezien bij 15% van de 16mm naalden en 7% van de 25mm naalden. Dit 

toont dus een klein verschil ten nadele van de 16mm naald, maar dit verschil is noch 

statistisch, noch klinisch significant. Dit verschil wordt ook bevestigd in de twee eerder 

aangehaalde studies (1,11). Belangrijk om op te merken is wel dat bij één studie (1) er geen 

cut-off waarde voor roodheid wordt gegeven: de resultaten geven enkel weer dat meer dan 

de helft van de kinderen die gevaccineerd werden (in de dij) met een 16mm naald roodheid 

vertoonden en dat de incidentie van roodheid na een 25mm naald initieel 2/3 was van de 

incidentie van roodheid na een 16mm naald (p-waarde: 0,04). Op dag 3 was dit gedaald tot 

1/7 (p-waarde: 0,0006). Bij de andere studie (1130) wordt als cut-off waarde voor roodheid 2 

cm gekozen en de resultaten hierbij tonen dat er, na vaccinatie in de dij, roodheid > 2 cm 

was bij 15,6% van de 16mm naalden en bij 6% van de 25mm naalden (p-waarde <0,0001). 

Deze percentages zijn dus vergelijkbaar met de onderzoeksresultaten van het CLB-

onderzoek, maar met het belangrijke verschil dat de cut-off hier in cm is en niet in mm (zoals 

in het CLB-onderzoek) omwille van een verschil in distributie van de meetresultaten. Deze 
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studie (30) toont wel een duidelijk significant verschil tussen de incidentie van roodheid na 

lange versus korte naald. 

 

Het CLB-onderzoek toont verder dat ook voor de parameter “zwelling” er geen significant 

verschil is na vaccinatie met een 16mm versus 25 mm naald. Er werd, in de loop van de 4 

dagen, geen zwelling gezien bij 89% van de 16mm naalden en bij 94% van de 25mm 

naalden. Er werd zwelling > 2 mm gezien bij 8% van de 16mm naalden en 3% van de 25mm 

naalden. Dit toont dus een klein verschil ten nadele van de 16mm naald, maar ook hier is dit 

verschil noch statistisch, noch klinisch significant. Ook dit verschil wordt bevestigd in de 

eerder aangehaalde studies (1, 30). Belangrijk om ook hier op te merken is wel dat bij één 

studie (1) er geen cut-off waarde voor zwelling wordt gegeven: de resultaten geven enkel 

weer dat meer dan de helft van de kinderen die gevaccineerd werden met een 16mm naald 

zwelling vertoonden en dat de incidentie van zwelling na een 25mm naald 1/3 was van de 

incidentie van zwelling na een 16mm naald en dit tijdens de 4 dagen (p-waarde: 0,0002). Bij 

de andere studie (30) wordt als cut-off waarde voor zwelling 2 cm gekozen en de resultaten 

hierbij tonen dat er zwelling > 2 cm was bij 15,6% van de 16mm naalden en bij 6% van de 

25mm naalden. Deze percentages zijn niet vergelijkbaar met de resultaten uit dit CLB-

onderzoek. De incidentiecijfers zijn dubbel zo hoog, zelfs met een cut-off van 2 cm in plaats 

van 2 mm (omwille van een andere distributie). De tweede besproken studie (30) toont wel 

een duidelijk significant verschil tussen de incidentie van zwelling na lange versus korte 

naald (p-waarde werd niet vermeld). 

  

Het CLB-onderzoek  toont dat er ook voor de parameter “induratie” nauwelijks invloed is 

van de naaldlengte. Er werd, in de loop van de 4 dagen, geen induratie gezien bij 97% van 

de 16mm naalden en bij 88,5% van de 25mm naalden. Er werd induratie > 5 mm gezien bij 

1,5% van de 16mm naalden en 4,5% van de 25mm naalden. Dit toont dus een klein verschil 

ten nadele van de 25mm naald, maar ook hier is dit verschil noch statistisch, noch klinisch 

significant. Hoewel de Mann-Whitney U-test een statistisch significant verschil toonde, 

waarbij de induratie op dag 0, 1 en 2 iets meer is na vaccinatie met een 25mm naald dan na 

een vaccinatie met een 16mm naald, is dit toch niet klinisch relevant aangezien het om een 

verschil gaat van maximum 0,56 mm. De gemiddelde induratie-meting blijft immers bij de 2 

naaldlengtes onder de 1,28mm. In geen van de 2 eerder geciteerde studies (1, 30) wordt de 

parameter “induratie” besproken. 

 

Voor de parameter “pijn” toont het CLB-onderzoek  geen grote verschillen tussen beide 

naaldlengtes. Er is geen pijn na de vaccinatie bij 35,5% van de 16mm naalden en bij 43,5% 

van de 25mm naalden. Matige pijn (score 1 en 2) wordt wel meer vermeld bij korte naald 
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(60,5%) dan bij lange naald (50,5%) en ernstige pijn (score 3) komt ongeveer evenveel voor 

bij beide naaldlengtes (4% (16mm) en 6% (25mm)). Hoewel de Mann-Whitney U-test een 

statistisch significant verschil toonde, waarbij de pijnscore op dag 3 iets hoger is na 

vaccinatie met een 25mm naald dan na een vaccinatie met een 16mm naald, is dit toch niet 

klinisch relevant aangezien het om een verschil gaat van slechts 0,12. De gemiddelde score 

blijft immers bij de 2 naaldlengtes onder de 1. Eén studie (1) toont dat de incidentie van pijn 

minder is na gebruik van een 25mm naald, maar het verschil met een 16mm naald is niet 

significant. Ook voor de parameter “pijn” wordt er in deze studie (1) niet met cut-offs gewerkt. 

De andere studie (30) toont dat er geen invloed is van de naaldlengte op de incidentie van 

pijn. Er is geen pijn na de vaccinatie bij 6,3% van de 16mm naalden en bij 10,4% van de 

25mm naalden. Deze percentages liggen veel lager dan in het CLB-onderzoek (35,5% bij 

16mm naald en 43,5% bij 25mm naald). Milde plus matige pijn (score 1 en 2 in CLB-

onderzoek) wordt even frequent vermeld bij korte naald (59,5%) als bij lange naald (62,7%); 

het percentage voor korte naald is gelijkaardig met het CLB-onderzoek (60,5%), het 

percentage voor lange naald ligt hoger dan in het CLB-onderzoek (50,5%). Ernstige pijn 

(score 3) komt ongeveer evenveel voor bij beide naaldlengtes (34,3% (16mm) en 26,9% 

(25mm)), dit zijn hogere percentages dan in dit CLB-onderzoek. 

 

2.3.2. Beperkingen van dit CLB-onderzoek. 

- De studiepopulatie was mogelijk te klein om statistisch significante verschillen te meten. De 

steekproefgrootte was gebaseerd op een veronderstelling dat het kenmerk (de parameter die 

we willen onderzoeken) bij 30% van de leerlingen zou voorkomen (zie sample size formule: 

hoofdstuk 2.1.3.). De resultaten van het CLB-onderzoek tonen dat de incidentie van 

voorkomen veel lager is voor de volgende kenmerken: “temperatuur”, “roodheid”, “zwelling” 

en “induratie”. De incidentie van voorkomen van pijn (61%) ligt wel hoger dan 30%. Dit wil 

dus zeggen dat de steekproef te klein was om het kenmerk “temperatuur”,“roodheid”, 

“zwelling” en “induratie” te meten. De steekproef was wel groot genoeg om het kenmerk 

“pijn” te meten. 

- De meisjes hebben de dagboekjes keuriger ingevuld dan de jongens. Bij de resultaten moet 

er dus rekening gehouden worden met een mogelijk vertekend beeld (bias) wat betreft de 

geslachtsverdelding. Tabel 8 (hoofdstuk 2.2.1.) illustreert dit. 

- De validiteit van het invullen van de dagboekjes kan in vraag gesteld worden. Dit 

vermoeden was er als bijvoorbeeld de cijfers voor de temperatuur 4 dagen na elkaar exact 

hetzelfde waren. 

- Er moet rekening gehouden worden met een zekere mate van subjectiviteit bij de 

interpretatie van de nevenwerking door de leerling zelf. Zo bleek reeds tijdens de uitleg in de 

klassen dat de leerlingen moeilijk het verschil inzagen tussen zwelling en verharding 
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(induratie). Ook de differentiatie tussen de verschillende pijnscores zorgden soms voor 

verwarring. Naast de juiste interpretatie van de nevenwerkingen, moet er ook rekening 

gehouden worden met mogelijke meetfouten. De meetlatjes gaven millimeters weer en een 

afwijking van +/- 1 mm is steeds mogelijk. De resultaten zouden veel betrouwbaarder zijn, 

moest de evaluatie van de nevenwerkingen gebeuren door een objectieve observator. Dit 

zou natuurlijk een hoge kostprijs meebrengen en extra organisatie vragen.  

 

2.3.3. Besluit. 

De resultaten van dit thesisonderzoek tonen dat er geen invloed is van de naaldlengte op de 

incidentie van temperatuursverhoging en van pijn. Er is een kleine invloed, maar niet klinisch 

significant, op de incidentie van roodheid, zwelling en induratie; waarbij er meer roodheid en 

zwelling optreedt bij een 16mm naald en meer induratie bij een 25mm naald. Er werden geen 

ernstige nevenwerkingen vermeld, noch in de dagboekjes, noch telefonisch. Ook de 2 

studies (1, 30) die besproken werden, tonen dat de incidentie van roodheid en zwelling hoger 

is bij een 16mm naald. De percentages van de onderzoeksresultaten van dit CLB-onderzoek 

zijn vaak erg verschillend van die van studie 1 en 30, maar vergelijken is erg moeilijk omdat 

vele variabelen verschillend zijn (leeftijd kinderen, vaccin, vaccinatieplaats, 

observatieperiode, gebruikte cut-offs).  

Zowel in de beperkte literatuur als in het CLB-onderzoek zijn er geen aanwijzingen voor 

grote verschillen in lokale en algemene reacties, of nu een 16 mm of een 25 mm naald wordt 

gebruikt. Doorslaggevend in de keuze zal de immunogeniciteit zijn. Zeer recent (4 augustus 

2006) is er een artikel verschenen in de BMJ (33) waarin de resultaten worden weergegeven 

van een studie waarbij de immunogeniciteit en reactogeniciteit worden vergeleken na 

vaccinatie met een 23 gauge 25mm naald versus 25 gauge 16mm naald en na vaccinatie 

met een 23 gauge 25mm naald versus 25 gauge 25mm naald. 696 Kinderen worden op de 

leeftijd van 2, 3 of 4 maanden gevaccineerd met Act-Hib DTP-vaccin en meningokokken C-

vaccin in de anterolaterale dij volgens de WHO-techniek. De resultaten tonen dat de 

immunogeniciteit hoger is bij de 23 gauge 25mm naald dan bij de 25 gauge 16mm naald wat 

betreft de vaccincomponenten meningokokken en difterie. Toch kan er volgens de auteur 

van dit artikel vanuit gegaan worden dat dit ook geldt voor de andere 2 componenten 

(pertussis en tetanus). De immunogeniciteit is hetzelfde na vaccinatie met de 23 gauge 

25mm naald vergeleken met de 25 gauge 25mm naald. Hieruit volgt dat het gebruik van een 

25mm naald wordt aanbevolen. Verder toont deze studie (33) ook dat de reactogeniciteit 

wordt beïnvloed door de naaldlengte en niet door de naaldgauge, waarbij de cijfers tonen dat 

er minder lokale reacties optreden na vaccinatie met een 25mm naald. 

 



54 

2.3.4. Aanbevelingen. 

Dit CLB-onderzoek toont dat er geen klinisch significant verschil is in de incidentie van 

bijwerkingen na vaccinatie met een 16mm versus 25mm naald bij deze adolescente 

populatie. Het is zeer interessant om te onderzoeken of er een verschil zou zijn in 

immunogeniciteit. De resultaten hiervan zullen mee bepalen of er al dan niet een voorkeur 

wordt gegeven aan een 16mm of 25mm naald. Op de valreep kan er in de formulering van 

aanbevelingen verwezen worden naar de recente publicatie van bovenvermelde studie (33). 

Uit deze publicatie volgt dat, ook op het gebied van immunogeniciteit, de voorkeur kan 

gegeven worden aan een 25mm naald. De naaldgauge heeft geen invloed op 

reactogeniciteit of immunogeniciteit.  

Het zou ook interessant zijn dat eenzelfde onderzoek als dit CLB-onderzoek wordt herhaald, 

waarbij er een grotere steekproef wordt genomen en, indien mogelijk, de nevenwerkingen 

objectiever worden gemeten (observatie door het onderzoeksteam).  

Naar jeugdgezondheidswerkers toe, kunnen een aantal aanbevelingen gegeven worden op 

basis van de literatuurstudie en op basis van de resultaten van dit CLB-onderzoek. De 

literatuur toont het belang van de juiste toedieningsroute in verband met de reactogeniciteit 

en de immunogeniciteit van een vaccin. Bij een intramusculaire vaccinatie moet er rekening 

gehouden worden met de dikte van de subcutane vetlaag om een penetratie van minstens 5 

mm te garanderen van de naald in de spier. Bij volwassenen kan de BMI-waarde mee 

bepalend zijn voor de keuze van de naaldlengte. Voor de jeugdgezondheidswerker is het 

nuttig om te beseffen dat de naaldjes, die door de producent geleverd worden bij de vaccins, 

zeker niet altijd de optimale lengte hebben.  

Uit de literatuurstudie blijkt ook dat de aanbevolen vaccinatietechniek de WHO-techniek is. 

Een interessant gegeven is dat de ouderlijke tevredenheid eerder gebonden is aan de uiting 

van ongemak, irritatie, manken van het kind dan aan zichtbare reacties zoals roodheid en 

zwelling. Op basis van de resultaten van dit CLB-onderzoek kan er besloten worden dat er 

geen voorkeur kan gegegeven worden aan een 16mm of 25mm naald bij de intramusculaire 

vaccinatie van adolescenten, op voorwaarde natuurlijk dat voor beide naaldlengtes de 

immunogeniciteit hetzelfde zou zijn. Zoals vermeld, kan men, op basis van de literatuur (33), 

de voorkeur geven aan een 25mm naald met WHO inentingstechniek, omwille van de 

beschreven invloed op reactogeniciteit en immunogeniciteit. 
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Bijlage 1:  Aanbevolen toedieningsroute, vermeld door de 
producent in de bijsluiter. 

 

 

Intramusculair. 

Infanrix-Hexa (GSK) 

Infanrix-IPV (GSK) 

Prevenar (Wyeth) 

Neisvac-C (Baxter) 

Meningitec (Wyeth) 

Tetravac (Sanofi-Pasteur MSD) 

Act-Hib (Sanofi-Pasteur MSD) 

 

 

Subcutaan. 

MMR-Vax (Sanofi-Pasteur MSD) 

Varilrix (GSK) 

 

 

Subcutaan, eventueel intramusculair. 

Priorix (GSK) 

 

 

Intramusculair, eventueel subcutaan. 

Imovax-polio (Sanofi-Pasteur MSD) 

Revaxis (Sanofi-Pasteur MSD) 

 

 

Intramusculair, eventueel subcutaan indien patiënt met thrombocytopenie of hemorragische 

diathese. 

Engerix B (junior) (GSK) 

HBvaxpro 5 en HBvaxpro 10 (Sanofi-Pasteur MSD) 

Twinrix (junior) GSK) 

Havrix 1440 en havrix junior (GSK) 

Tedivax pro adulto (GSK) 

 

 



 

Bijlage 2:  Toedieningsroute.  Naaldoriëntatie. 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 

 
  

 



 

Bijlage 3:  Figuren toedieningsplaats. 
 

 
 
 
 

 

Figuur A - anterolaterale zijde van de dij : vastus lateralis Musculus 
quadriceps 

 
 
 
 
 

 

Figuur B -  midanterior dij : Musculus rectus femoris 

 
 
 



 

 

 

Figuur C - Musculus deltoïdeus 

 
 
 
 
 
 

 

Figuur D - Musculus gluteus : bovenste buitenste kwadrant 



 

 
 
 
 

 

Figuur E - ventrogluteale zijde (von Hochstetter) 



 

Bijlage 4:  Kenmerken van de naalden, die door de producent bij 
het vaccin geleverd worden. 

 

GSK. 

Alle intramusculaire vaccins (Havrix, Engerix, Twinrix, Tedivax, Infanrix IPV, Infanrix-Hexa 

(zowel Bioset-systeem als systeem met flacon, spuit en naald)): 25 gauge, 25mm naald. 

Uitzondering : α-rix (25 gauge, 16mm naald). 

Alle subcutane vaccins (Priorix, Varilrix): 25 gauge, 16mm naald.  

 

 

Sanofi-Pasteur MSD. 

HBvaxpro 5: 23 gauge, 25mm naald (2 stuks). 

HBvaxpro 10: geen naald erbij geleverd. Vaccin in flacon. 

Act-Hib: voorgevulde spuit met naald op bevestigd (firma kon geen specificaties geven). 

Tetravac: 23 gauge, 25mm naald. 

MMR-Vax: geen naald erbij geleverd. Enkel flacon en voorgevulde spuit. 

Imovax-polio: voorgevulde spuit met naald op bevestigd (firma kon geen specificaties 

geven). 

Revaxis: 25 gauge, 16mm naald. 

 

 

Wyeth. 

Meningitec: 23 gauge, 16mm naald. 

Prevenar: 25 gauge, 16mm naald. 

 

 

Baxter. 

Neisvac-C: geen naald erbij geleverd. Vaccin in voorgevulde spuit.  



 

Bijlage 5:  Evolutie van een vaccinatieprogramma en het belang van 
de veiligheid van een vaccin. 

 
 
 
 

 



 

Bijlage 6:  Informatiebrief directie CLB en toestemmingsformulier. 
 

 

 

Geachte directeur, 

 

 

Ik ben laatste-jaarsstudent van de masteropleiding “specialisatie in jeugdgezondheidszorg” 

en ben zelf werkzaam als arts in een Centrum voor Leerlingenbegeleiding.  

Eén van de criteria tot het behalen van het masterdiploma is het maken van een 

eindverhandeling. Via deze brief wil ik in het kort mijn onderzoeksopdracht voorstellen en wil 

ik vragen of u toestemt om artsen van uw Centrum voor Leerlingenbegeleiding te laten 

meewerken aan dit onderzoek. 

 

Titel: de invloed van naaldlengte op de incidentie van nevenwerkingen bij routinevaccinatie 

met de derde dosis hepatitis B-vaccin bij adolescenten (11-14j). 

Promotor: Prof. P. Van Damme, Centrum voor de Evaluatie van Vaccinaties, Universiteit 

Antwerpen. 

Co-promotor: Dr. M. Van Der Wielen, Centrum voor de evaluatie van Vaccinaties, 

Universiteit Antwerpen. 

Probleemstelling: voor het toedienen van vaccins bestaan er momenteel duidelijke 

internationale richtlijnen over de plaats van vaccineren en techniek van vaccineren. 

Over de keuze van de naaldlengte bestaan er geen officiële richtlijnen: voorgaande 

onderzoeken hebben al wel uitgewezen dat het gebruik van 25mm-naalden minder lokale 

nevenwerkingen zou geven dan het gebruik van 16mm-naalden. Eigenlijk worden 

momenteel beide naaldlengtes gebruikt door vaccinatoren 

Onderzoeksvraag: heeft de naaldlengte invloed op de incidentie van koorts en lokale 

nevenwerkingen ?  Welke vaccins worden geleverd samen met een naald en is dan deze 

naaldlengte optimaal voor de vaccinatie? 

Onderzoeksmethode: een gerandomiseerde, gecontroleerde, single-blind onderzoek. 

150 leerlingen van het eerste secundair zullen geïncluderd worden. Momenteel zijn er 2 

artsen van 2 verschillende Centra voor Leerlingenbegeleiding geïnteresseerd om mee te 

werken aan het onderzoek. Zij stellen enkele scholen voor waar de vaccinatie van de derde 

dosis van het hepatitis B-vaccin nog moet gebeuren. Als ik de toestemming krijg van de 

directie van deze scholen en de directie van de Centra voor Leerlingenbegeleiding, kan het 

onderzoek van start gaan. Het  onderzoeksprotocol is ter goedkeuring voorgelegd aan de 



 

ethische commissie van de Universiteit Antwerpen. Ik bezorg u hierbij een exemplaar van dit 

protocol. 

Concreet gezien, zal de helft van de leerlingen gevaccineerd worden met een korte naald en 

de andere helft met een lange naald. Uiteraard weet enkel de vaccinerende arts welke naald 

werd gebruikt. Aan de leerlingen wordt gevraagd om op een registratieformulier de volgende 

parameters in te vullen: koorts, pijn aan de arm, roodheid/zwelling/verharding op de 

injectieplaats. Dit zouden ze moeten doen op de vaccinatiedag zelf en de drie dagen erna. 

De leerlingen krijgen van mij een woordje uitleg over dit onderzoekje. Ook de ouders krijgen 

een korte informatiebrief. Hierbij ingesloten vindt u een exemplaar van deze brief en van de 

registratiefiche. 

De planning zou zijn om in april/mei de vaccinaties te laten doorgaan op de voorziene 

datum en dan de maanden erna deze gegevens te verwerken om in september 2006 de 

eindverhandeling te verdedigen . 

 

 

Indien u vragen heeft, kan u mij contacteren op 015/ 31 90 99 (na 20u) of via e-mail 

b.desplenter@scarlet.be. Adres: Kriekenveld 13, 2860 Sint Katelijne Waver. 

 

 

 

 

 

Vriendelijke groeten, 

 

 

Dr. Bieke Desplenter 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

 

 

 

Hierbij bevestig ik, ondergetekende………………………………, 

directeur van het clb………………………………………………. 

dat ik over de studie werd ingelicht. Ik heb een exemplaar van het volledige 

onderzoeksprotocol ontvangen. 

Ik geef toestemming om artsen van dit clb te laten meewerken aan het onderzoek. 

 

 

 

Datum: …………… 

 

 

 

Handtekening: ……………. 



 

Bijlage 7:  Informatiebrief directie school  en 
toestemmingsformulier. 

 

 

 

Geachte directeur, 

 

 

Ik ben laatste-jaarsstudent van de masteropleiding “specialisatie in jeugdgezondheidszorg” 

en ben zelf werkzaam als arts in een Centrum voor Leerlingenbegeleiding.  

Eén van de criteria tot het behalen van het masterdiploma is het maken van een 

eindverhandeling. Via deze brief wil ik in het kort mijn onderzoeksopdracht voorstellen en wil 

ik vragen of u toestemt om leerlingen van uw school te includeren in het onderzoek.  

 

Titel: de invloed van naaldlengte op de incidentie van  nevenwerkingen bij routinevaccinatie 

met de derde dosis hepatitis B-vaccin bij adolescenten (11-14j). 

Promotor: Prof. P. Van Damme, Centrum voor de Evaluatie van Vaccinaties, Universiteit 

Antwerpen. 

Co-promotor: Dr. M. Van Der Wielen, Centrum voor de evaluatie van Vaccinaties, 

Universiteit Antwerpen. 

Probleemstelling: voor het toedienen van vaccins bestaan er momenteel duidelijke 

internationale richtlijnen over de plaats van vaccineren en techniek van vaccineren. 

Over de keuze van de naaldlengte bestaan er geen officiële richtlijnen: voorgaande 

onderzoeken hebben al wel uitgewezen dat het gebruik van 25mm-naalden minder lokale 

nevenwerkingen zou geven dan het gebruik van 16mm-naalden. Eigenlijk worden 

momenteel beide naaldlengtes gebruikt door vaccinatoren.  

Onderzoeksvraag: heeft de naaldlengte invloed op de incidentie van koorts en lokale 

nevenwerkingen ?  Welke vaccins worden geleverd samen met een naald en is dan deze 

naaldlengte optimaal voor de vaccinatie? 

Onderzoeksmethode: een gerandomiseerde, gecontroleerde, single blind onderzoek. 

150 leerlingen van het eerste secundair zullen geïncludeerd worden. Momenteel zijn er 2 

artsen van 2 veschillende Centra voor Leerlingenbegeleiding geïnteresseerd om mee te 

werken aan het onderzoek. Eén van hen is dr. ….. zij is bereid om mee te werken op 

voorwaarde dat u als schooldirectie toestemt. Deze artsen stellen enkele scholen voor, waar 

de vaccinatie van de derde dosis van het hepatitis B-vaccin nog moet gebeuren. Als ik de 

toestemming krijg van de directie van deze scholen en de directie van het Centrum voor 

Leerlingenbegeleiding, kan het onderzoek van start gaan. Het  onderzoeksprotocol is ter 



 

goedkeuring voorgelegd aan de ethische commissie van de Universiteit Antwerpen. Ik 

bezorg u hierbij een exemplaar van het protocol. 

Concreet gezien, zouden we de helft van de leerlingen vaccineren met een korte naald en de 

andere helft met een lange naald. Uiteraard weet enkel de vaccinerende arts welke naald 

werd gebruikt. Aan de leerlingen wordt gevraagd om op een registratieformulier de volgende 

parameters in te vullen: koorts, pijn aan de arm, roodheid/zwelling/verharding op de 

injectieplaats. Dit zouden ze moeten doen op de vaccinatiedag zelf en de eerste drie dagen 

erna. De leerlingen krijgen van mij een woordje uitleg over dit onderzoekje. Ook de ouders 

krijgen een korte informatiebrief. Hierbij ingesloten vindt u een exemplaar van deze brief en 

van de registratiefiche. 

De planning zou zijn om in april/mei de vaccinaties te laten doorgaan op de voorziene 

datum en dan de maanden erna deze gegevens te verwerken om in september 2006 de 

eindverhandeling te verdedigen . 

 

 

Indien u vragen heeft, kan u mij contacteren op 015/ 31 90 99 (na 20u) of via e-mail 

b.desplenter@scarlet.be. Adres: Kriekenveld 13, 2860 Sint Katelijne Waver. 

De clb-arts die meewerkt aan het onderzoek is dr……tel. …… 

 

 

 

Vriendelijke groeten, 

 

Dr. Bieke Desplenter 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

 

 

 

 

 

Hierbij bevestig ik, ondergetekende………………………………, 

directeur van (school)…………………………………………….. 

dat ik over de studie werd ingelicht. Ik heb een exemplaar van het volledige 

onderzoeksprotocol ontvangen. 

Ik geef toestemming om leerlingen van mijn school te includeren in het onderzoek. 

 

 

 

Datum: …………… 

 

 

 

Handtekening: ……………. 



 

Bijlage 8:  Onderzoeksprotocol. 
 

 

 

Titel: De invloed van de naaldlengte op incidentie van nevenwerkingen bij routinevaccinatie 

met de derde dosis hepatitis B –vaccin bij adolescenten (11-14j). 

 

Probleemstelling: Momenteel bestaan er internationale aanbevelingen over de 

vaccinatieplaats: anterolaterale zijde van de dij of deltoideus. Ook voor de injectietechniek 

zijn er aanbevelingen geformuleerd: de Amerikaanse techniek of de 

Wereldgezondheidsorganisatie-techniek. De toedieningswijze wordt door de producent op de 

bijsluiter vermeld: intramusculair of subcutaan. Wat betreft de naaldgauge (de inwendige 

diameter van de naaldholte) wordt er eerder aanbevolen de 23 Gauge te gebruiken dan een 

25 Gauge, gezien deze laatste meer lokale nevenwerkingen zal geven owv een straal van 

hogere druk te wijten aan de nauwere diameter binnen de naald. Maar wat betreft de 

naaldlengte zijn er geen duidelijke richtlijnen. Een aantal onderzoeken hebben al wel 

uitgewezen dat een langere naald voor een intramusculaire vaccinatie een reductie zou 

geven van het aantal en/of frequentie van lokale nevenwerkingen (Diggle L., Deeks J., BMJ 

2000) en bovendien een grotere garantie geeft dat het vaccin ook werkelijk in de spier 

terecht komt (Groswasser J., Kahn A., pediatrics 1997) . Dit laatste is van groot belang voor 

het bereiken van een optimale immunogeniciteit. Wat de lokale nevenwerkingen betreft, die 

willen we zo minimaal houden omdat dit toch een belangrijke factor is voor de doelpopulatie 

om al dan niet gemotiveerd te zijn om het verdere schema af te werken. Dus, doel van dit 

onderzoek is een vergelijking maken tussen vaccinaties met een 25mm-naald en een 16mm-

naald, voor eenzelfde gauge (23 gauge) en dit op het gebied van reactogeniciteit (lokale 

nevenwerkingen en optreden van koorts). Met deze resultaten kunnen we dan de stelling van 

voorgaande onderzoeken, dat een lange naald minder nevenwerkingen geeft, bevestigen of 

verder in vraag stellen. Dit kleine onderzoek zou dan kunnen dienen als pilootonderzoek 

voor een groter onderzoek waar naast nevenwerkingen ook immunogeniciteit zou 

geanalyseerd worden. 

 

Onderzoeksvraag:  

- heeft de naaldlengte invloed op de incidentie van roodheid, zwelling, induratie en pijn? 

- heeft de naaldlengte invloed op de incidentie van het optreden van koorts? 

- welke naalden levert de producent bij de vaccins die routinematig worden toegediend bij 

kinderen van 0 tot 18 jaar? (via inventarisering van wat op de markt is.) 



 

Onderzoeksmethode: 

- Onderzoeksdesign: gerandomiseerde, gecontroleerde, single-blind onderzoek. Een 

vergelijkende studie met twee parallelle groepen. 

- Setting: routine vaccinatie van de derde dosis hepatitis B-vaccin uitgevoerd in 2 Centra 

voor Leerlingenbegeleiding. bij adolescenten van het eerste secundair onderwijs (11-

14jaar). Er worden leerlingen van 14 klassen geïncludeerd. 150 leerlingen zullen in het 

kader van het onderzoek gevaccineerd worden. De vaccinatie gebeurt met het hepatitis 

B-Hbvaxpro 5 microgram-vaccin volgens het 0-1-6 maanden schema.  

- Randomisatie: een 1:1 randomisatie. Voor elke leerling die met een 25 mm-naald wordt 

gevaccineerd wordt een andere leerling met een 16 mm- naald gevaccineerd. Hiervoor 

gaan we op de lijst die elke klas heeft van de te vaccineren leerlingen, aan elke leerling 

een nummer toekennen en de vaccinator zal dan bij alle even nummers een lange naald 

gebruiken en bij alle oneven nummers een korte naald. Op die klassenlijst staan de 

leerlingen alfabetisch gerangschikt en is er dus geen opsplitsing in jongens/meisjes. 

- Studiegroep: de groep leerlingen die de derde dosis van de hepatitis B-vaccinatie 

toegediend krijgen met een 16 mm-naald (23 gauge). 

- Controlegroep: de groep leerlingen die de derde dosis van de hepatits B-vaccinatie 

toegediend krijgen met een 25 mm-naald (23 gauge). Dit is immers de naald die bij het 

Hbvaxpro-vaccin geleverd wordt. 

- Onderzoeksduur: de leerlingen zouden het vaccin toegediend krijgen in de maanden 

april-mei 2006. Elke leerling wordt gevraagd om op de dag van de vaccinatie en de drie 

dagen erna éénmaal per dag de gevraagde informatie te registreren in een dagboekje 

(d.i. temperatuur, zwelling, roodheid, induratie en pijn). 

 

Voorwaarden voor deelname: 

- Toestemming van de directie van het Centrum voor Leerlingenbegeleiding om de artsen 

die werkzaam zijn bij hen te laten meewerken aan het onderzoek en om de leerlingen die 

verbonden zijn aan hun centrum te laten deelnemen aan het onderzoek. 

- Toestemming van de directie van de scholen om de leerlingen van hun school waarbij de 

routinevaccinatie gebeurt , te includeren in het onderzoek. 

- De leerling moet op het moment van de vaccinatie in goede gezondheid verkeren: geen 

koorts, geen infectieuze aandoening,… 

- Geen voorgeschiedenis van gekende overgevoeligheid aan een vaccin. 

- De vaccinatie via Centrum voor Leerlingenbegeleiding wordt enkel uitgevoerd bij die 

kinderen van wie de ouders in het begin van het schooljaar een toestemming gaven dat 

ze door de arts van dat centrum mochten worden ingeënt. 

 



 

Outcome-parameters: de leerlingen worden gevraagd om elk van die parameters dagelijks 

te registreren in een dagboekje. Dit boekje krijgen ze op de dag van de vaccinatie samen 

met een meetlatje om de roodheid-zwelling-induratie te meten. We voorzien bij elk 

dagboekje een begeleidende brief en geven, direct na de vaccinatie, aan de hele groep 

mondelinge uitleg over het doel van het onderzoek en de het gebruik van het dagboekje. We 

spreken met de leerlingen een datum af waarop de dagboekjes worden opgehaald door 

mezelf of een andere Centrum voor Leerlingenbegeleiding-medewerker. Er wordt gevraagd 

om éénmaal per dag (dag 0 tem dag 3, waarbij dag 0 de dag van de vaccinatie is) de lokale 

symptomen te registreren (roodheid-zwelling-induratie-pijn) alsook de axillaire temperatuur.  

 

Statistische analyse: met de chi kwadraat test wordt geëvalueerd of het verschil in 

reactogeniciteit statistisch significant is tussen beide onderzoeksgroepen. 

 

 

 

 

Onderzoeksarts en contactpersoon voor dit onderzoek: 

Bieke Desplenter 

Kriekenveld 13 

2860 Sint Katelijne Waver 

015/31 90 99 

 

 

Referenties 

- Diggle L, Deeks J. Effect of needle length on incidence of local reactions to routine 

immunisation in infants aged 4 months: randomised controlled trial. Brit Med J 2000; 321: 

931-3. 

- Groswasser J, Kahn A, Bouche B, Hanquinet S, Perlmuter N. Needle length and injection 

technique for efficient intramuscular vaccine delivery in infants and children evaluated 

through an ultrasonographic determination of subcutaneous and muscle layer thickness. 

Pediatrics 1997; 99: 400-3. 

 

 



 

Bijlage 9:  Informatiebrief ouders. 
 
 

 

Beste ouder, 

 

 

Vandaag werd uw kind door de arts van het Centrum voor Leerlingenbegeleiding 

gevaccineerd met de derde dosis van het hepitis-B vaccin. Het is een vaccin dat al goed 

gekend is en sedert jaren wordt gebruikt voor deze vaccinatie bij kinderen. 

Momenteel wordt er een kleinschalig onderzoek uitgevoerd naar de invloed van de 

naaldlengte op het eventueel verschijnen van lokale symptomen. Dit wil zeggen dat we 

kijken naar plaatselijke symptomen ter hoogte van de arm en naar het eventuele optreden 

van koorts. 

Het is al lang gekend dat deze lokale nevenwerkingen bij iedere vaccinatie kunnen 

voorkomen. Wat we hier precies bekijken is of er een verschil is in het aantal van die 

klachten bij het gebruik van een lange naald of een korte naald. U moet weten dat het 

verschil in naaldlengte slechts enkele millimeters bedraagt en dat beide naaldlengtes al jaren 

worden gebruikt door artsen. 

Wij vragen uw zoon/dochter om op de dag van de vaccinatie (dus vandaag) en 3 dagen erna 

de gevraagde informatie te noteren op een registratieformulier. Dit formulier hebben ze van 

ons meegekregen. 

We hebben uw zoon/dochter ook informatie gegeven over het onderzoekje en over de 

registratie. Uiteraard weet uw kind zelf niet welke naald werd gebruikt, kwestie van het 

onderzoek niet te beïnvloeden. 

Voor het slagen van het onderzoek hopen wij echt dat alle leerlingen die gevaccineerd 

werden hun registratiekaart invullen en ons terug bezorgen op de dag die met hen is 

afgesproken. Het zou fijn zijn dat u als ouder uw kind mee kan motiveren dit correct te doen. 

 

Als u vragen heeft, kan u steeds contact opnemen met: 

� De verantwoordelijke arts van het onderzoek: Dr. Bieke Desplenter: 015/ 31 90 99 

(na 20u). 

� Uw CLB-arts: Dr. ….. Tel: …. 



 

Bijlage 10: Vaccinatie-instructies. 
 

 

 

Niet ontsmetten  vooraf. 

 

Vaccinatieplaats: 

- In de niet-dominante arm: rechtshandigen in linker arm en linkshandigen in rechter 

arm. 

- Bovenarm voldoende ontbloten! 

- In de musculus deltoideus: halfweg tussen het acromion en de caudale aanhechting 

van de musculus deltoideus. 

 

Vaccinatietechniek: de WGO-techniek (Wereldgezondheidsorganisatietechniek): 

- Aanspannen van de huid tussen duim en wijsvinger ( huid en spiermassa niet 

samendrukken). 

- Naald onder een hoek van 90° inbrengen (loodrecht op de huid). 

- Diepte van de penetratie: bij een 16mm-naald de naald volledig inbrengen en bij een 

25mm-naalde de naald ¾ inbrengen (wel volledig inbrengen als een obese leerling). 

 

Géén bloedproef vooraf! 

Na het inbrengen van de naald, onmiddellijk het vaccin inspuiten en niet eerst even stamper 

optrekken om te zien of je niet in een bloedvat hebt geprikt. 

 



 

Bijlage 11: Dagboekje 

Registratieformulier voor nevenwerkingen van 
vaccinatie 

 

Onderzoek naar invloed van de naaldlengte op lokale 

nevenwerkingen bij de vaccinatie voor Hepatitis B (derde 

dosis). 

 

School : …………………………… 

 

Klas : …………………………… 

 

Nummer : …………………………… 

 

Geboortedatum : …………………………… 

 

Datum vaccinatie : …………………………… 

 

Links/rechtshandig (*) 

 

(*) schrappen wat niet past 

 

 
Gelieve deze kaart terug mee te  
brengen op …………………….



 

 
Het is bekend dat sommige mensen na de 
vaccinatie last hebben in de arm waar het vaccin 
werd gegeven. Ook kan soms wat koorts optreden. 
 
Dit dagboekje dient om bepaalde nevenwerkingen 
die u eventueel in de eerste 3 dagen na de 
vaccinatie zou ondervinden, te noteren. Zo kunnen 
we nagaan of het gebruik van een lange naald of 
een korte naald een invloed heeft op die 
bijwerkingen. 
 
 
 
 
 
Lichte temperatuursverhoging wordt meestal niet 
opgemerkt. Gelieve daarom in elk geval de 
lichaamstemperatuur eenmaal per dag te meten en 
te noteren. 
 
Noteer hier je lichaamstemperatuur (eenmaal per 
dag, gemeten onder de oksel): 
 
Dag van 
vaccinatie 

1
ste
 dag na 

vaccinatie 
2
de
 dag na 

vaccinatie 
3
de
 dag na 

vaccinatie 

 
    ,      °C 

 

 
    ,      °C 

 

 
    ,      °C 

 

 
    ,      °C 

 
 
 
Type thermometer aankruisen: 

O Kwikthermometer  

O Digitale thermometer  



 

Heb je op de plaats waar het vaccin werd gegeven, 
last van roodheid, zwelling? Of voel je een 
verharding? 
 
Meet hiervan dan de grootste diameter en vul 
onderstaande tabel in. Voor de dagen zonder 
roodheid/zwelling/verharding het vak doorstrepen 
 

 
 
 Dag 

vaccinatie 
1
ste
 
 
dag na 

vaccinatie 
2
de
 dag na 

vaccinatie 
3
de
 dag na 

vaccinatie 
Roodheid 
(mm) 

    

Zwelling 
(mm) 

    

Verharding 
(mm) 

    

 
 
Heb je op de plaats waar het vaccin werd gegeven, 
last van pijn? Vul de onderstaande tabel in.  
 
Hoe meet je de pijn? 0 Geen pijn 

1 Alleen pijn als ik 
erop druk 

2 Pijn als ik mijn arm 
beweeg 

3 Ook pijn als ik mijn 
arm niet beweeg 

 
 

 Dag 
vaccinatie 

1
ste
 dag na 

vaccinatie 
2
de
 dag na 

vaccinatie 
3
de
 dag na 

vaccinatie 
Pijn-

intensiteit 
    

 

 

 

Diameter 


