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THL on antanut ohjeistuksia koronarokotuksista lahes kolmen vuoden ajan. Suositukset ovat pohjautuneet
kaytettavissé olevaan tutkimustietoon, kulloinkin saatavilla oleviin rokotteisiin ja epidemiologiseen tilantee-
seen, joka on ollut jatkuvassa muutoksessa.

Suurimmassa vakavan koronataudin riskissa oleville ryhmille suositellaan syystalven 2023 tehostean-
nosta XBB.1.5-varianttiraataloidylla valmisteella. Koska talviaikaan on odotettavissa koronan tautimaarien
kasvua, tuoreen tehosterokotuksen on tarkoitus vahentaa sairaalahoidon ilmaantuvuutta sekd myds koronaan
liittyvid kuolemia. Alle 65-vuotiailla, joilla ei ole vakavalle koronataudille altistavia sairauksia, aiemmin
suositellut kolme rokoteannosta sairastetut koronataudit mukaan lukien antavat edelleen hyvan suojan vaka-
vaa koronatautia vastaan. Ei ole odotettavissa, ettd XBB.1.5-rokotteet antaisivat merkittdvaa suojaa lievaa
koronatautia ja tartuntaa vastaan. Siksi sosiaali- ja terveydenhuollon tyontekijoille suositellaan syystalven
2023 tehosteannosta vain, jos tyontekija kuuluu ikénséa tai perussairauksiensa vuoksi tehosteannoksen koh-
deryhmaan.

Viime kevéasta lahtien sekd Suomessa ettd myds laajemmin Euroopassa XBB-rekombinanttilinjan viruk-
set ovat olleet valtaviruksina. Nama virukset Kiertavat rokotusten ja tartuntojen kautta saavutettua vaeston
immuunisuojaa aikaisempia viruksia tehokkaammin. XBB-linjassa on paljon erilaisia viruksia, mutta niiden
sitoutumisrakenteet ovat hyvin samankaltaisia ja otollisia védistdmaan saavutettua immuniteettia virustartun-
toja vastaan. Kuten tahankin asti, ajan mittaan joukosta nousee muuntumisen seurauksena hieman paremmin
levidvia linjoja, jotka kiertavat aiemmin kertynyttd immuniteettia, mutta jotka tuskin aiheuttavat aiempaa
vakavampaa taudinkuvaa. Télla hetkella on todennékdisintd, ettd XBB-linjaan pohjautuvat virukset Kiertavét
Suomessa myds syystalvella.

Syksylla 2022 kayttoon tulleet varianttirdataloidyt bivalentit rokotteet, joissa on omikron-osan koodin
lisaksi alkuperaista virusta koodaava osa, eivat pystyneet vaikuttamaan viruskiertoon. Bivalenttien rokottei-
den suojateho virustartuntoja seké& koronan aiheuttamia sairaalahoitoja vastaan heikentyi selvasti, kun XBB-
linjan virukset alkoivat kiertad alkuvuodesta 2023. Tulevan syystalven rokotuksissa kaytetaén siksi ensisijai-
sesti XBB.1.5-varianttiradtéloityja rokotteita.

Pitkdaikainen suoja viruksia vastaan pohjautuu immunologiseen muistiin. Muistista vastaavat ihmiselld
niin T- kuin B-solutkin, ja etenkin ensin mainitut tunnistavat kiertdvén viruksen muutoksista huolimatta.
Tahan mennessé toteutetuilla laajoilla rokotuksilla on tuotettu merkittavasti immunologista muistia, ja sen
katsotaan toistaiseksi riittdvéan ns. perusterveelle alle 65-vuotiaalle vaestolle. On myds huomattava, etté ro-
kottaminen bivalenteilla rokotteilla, ja jossain méaarin todennakdisesti myds uudella monovalentilla XXB-
rokotteella, vahvistaa edelleen suhteettomasti alkuperaisella viruksella tuotettua varhaista immuniteettia uu-
den viruksen kustannuksella (ns. immune imprinting -ilmid). Rokotukset suunnataan siksi vain suurentu-
neessa vakavan taudin riskissé oleviin.

Avainsanat: COVID-19-rokotteet, rokotuskattavuus, COVID-19, SARS-CoV-2, seroepidemiologiset
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Annosten lukumaara

1 Koronarokotukset ja -rokotteet Suomessa

1 Koronarokotukset ja -rokotteet Suomessa

1.1 Syystalven 2022 tehosteannoksen rokotuskattavuus

Varianttiraataloityja koronarokotteita on annettu yhteensa noin 900 000 annosta 27.7.2023 mennessa. Niiden
antaminen alkoi vuoden 2022 syyskuun loppupuolella viikolla 38. Viikkojen 43-50/2022 aikana rokotteita
annettiin 50 000-120 000 annosta viikoittain, yhteensa noin 660 000 annosta. Tarkemmin naiden rokotusten
edistyminen on kuvattu kuviossa 1.1. Kohderyhmén influenssarokotukset alkoivat p&dosin marraskuun
alussa viikolla 44, joten suurin osa rokotteista annettiin samaan aikaan influenssarokotteen kanssa. Kéytan-
ndssa syystalven 2022 varianttiraataloityjen rokotteiden rokotuskierros paattyi helmikuussa 2023, minka jal-
keen rokotteita on annettu hyvin vahan.

Kun tarkastellaan kaikkia 65 vuotta tayttaneita eli ikdnsé vuoksi tehosterokotettuja, 55 prosenttia heistéa
on ottanut rokotteen (Kuvio 1.2). 18-64-vuotiaista tehosteannoksen oli saanut ik&ryhmasta riippuen 1-18
prosenttia. Vaihtelu johtuu luonnollisesti siitd, ettd vaikean koronavirustaudin riskid lisdvid sairauksia esiin-
tyy enenevaésti idn karttuessa.
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Kuvio 1.1 Varianttiraataloityjen rokotusten eteneminen viikosta 38/2022 alkaen 27.7.2023
saakka
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Kuvio 1.2 Yhden varianttiraataloidyn rokoteannoksen kattavuus ikaryhmittdain Suomessa
26.7.2023 mennessa.

1.2 Rokotushalukkuus

Valtioneuvoston kanslian ja Tilastokeskuksen tekemassa kansalaisten nakemyksia kartoittavassa Kansalais-
pulssi-kyselyssé kysyttiin 26.4. ja 2.5.2023 vélisend aikana, ottaisiko vastaaja syksylla koronarokotuksen, jos
terveysviranomaiset suosittelisivat sitd hanelle (Kuvio 1.3). Valtaosa vastaajista, 70 prosenttia, kertoi otta-
vansa syksylla rokotteen, jos sité suositeltaisiin hanelle. Rokotteen ottamiseen oltiin halukkaampia vanhem-
missa ikaryhmissa. 60—74-vuotiaista melko tai tdysin samaa mielté oli 82 prosenttia vastaajista. Sukupuolella
ei ollut merkitysta halukkuudessa, mutta sen sijaan pienituloiset vastaajat olivat jonkin verran vdhemman
innokkaita ottamaan lisdannoksia syksyll& kuin hyvatuloiset (65 % vs. 77 %), samoin muualla Suomessa
asuvat verrattuna uusimaalaisiin (67 % vs. 78 %).
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1 Koronarokotukset ja -rokotteet Suomessa

18v. Jos terveysviranomaiset suosittelisivat minulle
koronarokotteen tehosteannosta syksylla, ottaisin sen.
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Kuvio 1.3 Kansalaispulssi-kyselyn kierroksen 4/2023 tulokset koronarokotushalukkuudesta.

1.3 Syystalvella 2023 kaytettavissa olevat koronarokotevalmisteet ja varas-
totilanne

Maailman terveysjarjeston tekninen tydryhmé TAG-CO-VAC sekd Euroopan laékeviranomainen EMA ke-
hottivat touko-kesakuussa koronarokotevalmistajia raataloimaan syksyn valmisteet vastaamaan kevaalla val-
tavirukseksi muodostunutta omikronin XBB.1.5-varianttia.

Ennakkotiedon mukaan EMA késittelee BioNTech/Pfizerin myyntilupahakemusta omikron XBB.1.5 -
varianttirdataloidylle Comirnaty-rokotteelle 30.8.2023. Koronarokotteilla ei ole endd muista valmisteista
poikkeavaa nopeutettua arviointiprosessia, vaan myyntilupaprosessi etenee samalla nopeudella kuin muilla-
kin rokotteilla. Tdmé&n vuoksi myyntiluvan myéntdminen voi venyd. Jos myonteinen paatds saadaan elokuun
lopussa, voimassa olevan yhteishankintasopimuksen mukaan néitd rokotteita tulee Suomeen syyskuun lo-
pusta alkaen runsas miljoona annosta. limakuplatekniikkaa kayttamalla annospulloista saadaan satojatuhan-
sia annoksia enemmaén kuin annosten nimellism&&ré on. Lisaksi tulee pienempi erd alkuperdistd Novavaxin
Nuvaxovid-rokotetta. Suomella ei ole hankintasopimusta Modernan Spikevax-rokotteesta talla hetkelld, joten
Spikevaxin XBB.1.5-rokotetta ei ole tulossa maahan, vaikka se saisi myyntiluvan.

Suomessa varastossa olevista 12 vuotta tayttaneille sopivista rokotevalmisteista molemmilla aikaisem-
milla varianttiraataloidyilld Comirnaty-valmisteilla on kéyttdaikaa véhintaan huhtikuulle 2024. Téten ne oli-
sivat myds kaytettavissa syystalven 2023 tehosteannoskierroksen aikaan. N4ité rokotteita on varastossa noin
3 miljoonaa annosta.

Suomella on varastossa my6s 6 kuukauden — 11 vuoden ikéisille lapsille sopivia rokotteita, joilla on kéyt-
toaikaa vuoden 2024 elokuuhun saakka. Osa 5-11-vuotiaille tarkoitetuista rokotteista on BA.4-5-raataldityja.
Molemmille ikaryhmille tulee syksyll& pieni maara XBB.1.5-raatéloityja rokotteita. Lapsille ei ole kuiten-
kaan suunnitteilla tehosteannossuositusta, vaan ndité rokotteita on hankittu kaytettavaksi tarvittaessa lasten
perussarjoihin.

Alkuperdiseen virukseen pohjautuvat Janssenin Jcovden ja 12 vuotta tayttdneiden Comirnaty ovat pois-
tuneet kéytosté sdilyvyysajan paattymisen vuoksi. Lisaksi Nuvaxovid on véliaikaisesti pois kaytosta edellisen
erdn kayttdajan paattymisen takia.
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2 SARS-CoV-2-varianttitilanne Suomessa heindkuussa 2023

2 SARS-CoV-2-varianttitilanne Suomessa
heinakuussa 2023

Suomessa koronaviruksen evoluutiota ja alalinjoja on seurattu vuoden 2021 lopulta lahtien sekvensoimalla
maantieteellisesti kattava otanta, yli 10 prosenttia maan PCR-positiivisista naytteista (THL 2023, Kuvio 2.1).
Néyteaineiston edustavuus on muuttunut vuoden 2023 alusta lahtien véestdn PCR-testausaktiivisuuden las-
kun myota. On todenndkdistd, ettd sekvensointiaineistossa on yliedustettuna sairaalahoidossa olevien poti-
laiden sekd ikdihmisten naytteita.

Hein&kuussa 2023 Suomen ja muun maailman varianttimaisemaa (WHO 2023a) hallitsi XBB-rekom-
binanttiperhe, joka on syntynyt BA.2.10.1- ja BA.2.75-linjojen valisestd rekombinaatiosta. Ndista havainto-
maéariltddn merkittdvimpid ovat XBB.1.5, XBB.1.9.1 ja XBB.1.9.2, XBB.1.16 ja XBB.2.3. Rekombinantti-
linjojen yhteenlaskettu osuus kaikista sekvensoiduista havainnoista oli Suomessa heindkuussa noin 90 pro-
senttia (Kuvio 2.2, Taulukko 2.1). BA.2-linjat dominoivat Suomessa kevaalla 2022 ennen syrjaytymista
BA.5:n alta. Niiden osuus havainnoista Suomessa oli heindkuussa 2023 noin 10 prosenttia maailmanlaajuisen
trendin ollessa selkeésti laskusuuntainen. BA.5-alalinjat dominoivat Suomessa kesékuusta 2022 lahtien noin
puoli vuotta. Niiden osuus on laskenut jyrkésti kevaan 2023 aikana ja on heindkuussa endd alle prosentin
luokkaa kaikista havainnoista sekd Suomessa ettd maailmanlaajuisessa sekvenssiaineistoissa. Tama viittaa
linjan laajamittaisen kierron tyrehtymiseen (Kuvio 2.1).

Tartuntatautirekisteriin kirjatut virusmuunnokset viikoittain
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Naytteenottoviikko

Kuvio 2.1 Pitkan aikavalin kuvaaja koronan valtalinjoista Suomessa. Kuvaaja esittaa otosseu-
rannassa sekvensoitujen naytteiden viikoittaiset maarat marraskuusta 2020 heindkuuhun
2023.
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2 SARS-CoV-2-varianttitilanne Suomessa heindkuussa 2023

Tartuntatautirekisteriin kirjattujen sekvensoitujen alalinjojen viikoittaiset osuudet, lokakuusta 2022 alkaen
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Kuvio 2.2 Kuvaajassa esitetdaan prosentuaaliset osuudet otosseurannassa havaituista merkitta-
vimmista alalinjoista ndytteenottoviikon mukaan viikosta 39/2022 alkaen. Alalinjojen .X-paat-
teet kasittavat koko alalinjaperheen.

Taulukko 2.1 Merkittavimpien, WHO:n maaritelman mukaiset VOI- (variant of interest) ja VUM-
(variant under monitoring) alalinjojen ajallista muutosta seurataan tehostetusti. Taulukossa
esitetaan alalinjojen prosentuaaliset osuudet koko otosseurannan sekvenssiaineistossa nayt-
teenottoviikon mukaan viikosta 20/2023 alkaen. Alalinjojen *-paatteet kasittavat koko alalinja-
perheen. CH.1.1-alalinjaperhe polveutuu BA.2.75:sta ja BQ.1-alalinjaperhe polveutuu BA.5.3:sta.
Luetellut rekombinantit ovat BA.2.10.1:n ja BA.2.75:n rekombinaatiolinjaperhetta.

Osuus (%) otosseurannan naytteistd, naytteenottoviikot 2023/20-2023/26 seka heinakuun 2023 tapaukset yhteensa

Viruslinja VOI /[VUM 2023/20 2023/21 2023/22 2023/23 2023/24 2023/25 2023/26 Heindkuu 2023
BA.2 alalinjat yhteensi (%) 12,6 13,6 13,0 9,4 7,6 16,7 2,9 7,8
CH.1.1* VUM 11,9 13,6 13,0 9,4 7,6 16,7 2,9 7,8
BA.5 alalinjat yhteensa (%) 0,7 0,0 1,7 3,1 1,1 0,0 1,4 1,7
BQ.1* VUM 0,7 0,0 1,7 2,1 1,1 0,0 1,4 1,7
Rekombinantit yhteensa (%) 86,7 86,4 85,2 87,5 91,3 83,3 95,7 90,4
XBB.1.5* VOl 21,7 35,8 25,2 20,8 29,3 119 17,1 11,3
XBB.1.9.1* VUM 37,1 14,8 33,0 37,5 29,3 40,5 30,0 30,4
XBB.1.9.2* VUM 10,5 13,6 7,0 5,2 43 9,5 10,0 7,0
XBB.1.16* VOl 42 9,9 7,0 7,3 9,8 2,4 17,1 10,4
XBB.2.3* VUM 2,8 9,9 6,1 6,3 5,4 11,9 12,9 20,0
EG.5* VOl 0,0 0,0 0,0 1,0 2,2 2,4 43 5,2
XBB muut* VUM 9,8 2,5 43 9,4 8,7 438 43 5,2
Sekvensoitujen naytteiden maara 143 81 115 96 92 42 70 115
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2 SARS-CoV-2-varianttitilanne Suomessa heindakuussa 2023

SARS-CoV-2-viruksen genomi on muuntunut jatkuvasti yli kolme vuotta kestdneen pandemian aikana.
Véeston immuniteetin kasvaessa viruksen jatkuvan laajamittaisen kierron seurauksena on evolutiivinen paine
kohdistunut yha vahvemmin pienelle alueelle koronavirusten perimad. Tadman seurauksena Kiertéviin viruk-
siin on kertynyt homologisia aminohappomutaatioita virusten geneettisista linjoista riippumatta. 1Imié tun-
netaan nimelld konvergentti evoluutio. XBB-rekombinanttiperheen viruksissa on enemman reseptorin sitou-
tumisalueen mutaatioita kuin aiemmissa varianteissa. Heindkuussa 2023 kiertdvat XBB-alalinjat poikkeavat
toisistaan piikKkiproteiinin osalta vain 0—2 mutaation osalta indikoiden niiden pitk&lti samankaltaiseen kykyyn
Kiertaa neutralisaatiota. Jatkossakin on odotettavissa, etta kiertaviin alalinjoihin syntyy ajoittain uusia mutaa-
tioita, joka edesauttavat viruksia kiertdmaan vaestossd aiemmin Kiertdneiden alalinjojen synnyttdmaa immu-
niteettia.

Varianttimaiseman muutosten ennustaminen on pandemian aikana osoittautunut vaikeaksi, silld alalinjo-
jen menestykseen vaikuttaa usea tekija, muun muassa vaestoén immuniteetin maara ja laatu, epidemian vaihe,
taysin uusien alalinjojen ilmaantuminen, alalinjojen vélinen kilpailu, muiden hengitystievirusten epidemiat
sekd vield tunnistamattomat tekijat.
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3 Koronaviruksen aiheuttama tautitaakka Suomessa

3 Koronaviruksen aiheuttama tautitaakka
Suomessa

3.1 Koronaan liittyvat sairaalahoidot

Koronaan liittyvat sairaalahoidot keratédan yhdistamalla tartuntatautirekisterista poimittu tieto henkilon posi-
tilvisesta koronavirustestistd hoitoilmoitusrekisterista 10ydettyyn hengitystieinfektion vuoksi toteutuneeseen
sairaalahoitoon. Nain sairaalahoitojen méaraén vaikuttaa koronaviruksen levinneisyys ja sen aiheuttamien
taudinkuvien vakavuus, mutta myos ndytteenotossa tapahtuneet muutokset. Vaikka koronavirusnéytteita on
etenkin kesén 2023 aikana otettu hyvin véhan, on oletettavaa, ettd sairaalahoitoon joutuneista néytteitd on
otettu kattavasti. Toisin sanoen vakavan taudinkuvan takia sairaalahoitoon joutuneet ovat rekisterdityneet
tartuntatautirekisteriin.

Huhtikuun loppupuolella erikoissairaanhoidossa oli korkeimmillaan noin 200 potilasta koronan vuoksi
(kunakin paivana hoidossa olevien potilaiden lukumaaran viikoittainen mediaani). Tallgin uusia hoitojaksoja
alkoi enimmillddn myds noin 200 viikossa (Kuvio 3.1). Potilasmaérat ovat kesén kuluessa laskeneet, ja re-
Kisteritiedon valossa heindkuun puolesta vélistd alkaen potilaita on koronan vuoksi ollut erikoissairaanhoi-
dossa péivittain alle kaksikymmenté (Kuvio 3.2).

Edellisessa tydpaperissa 11/2023 (Muhonen ym. 2023) késiteltiin riskiryhmiin kuuluvien ja kuulumatto-
mien aikuisten vakavan koronataudin ilmaantuvuutta. lImaantuvuus on 65 vuotta tayttaneilla huomattavasti
korkeampi kuin alle 65-vuotiailla. Lisaksi perusterveilld 55-64-vuotiailla ilmaantuvuus oli sama riippumatta
siitd, oliko henkil6 saanut kolme vai véhintdan neljé rokoteannosta. Siksi alle 65-vuotiaille, jotka eivat kuulu
riskiryhmaén, riittaa jatkossakin kolme rokoteannosta sairastetut taudit mukaan lukien, eivétké he todenna-
koisesti hyotyisi syystalven 2023 tehosteannoksesta.

Rokotuksilla ei pystyta estdmaan monisairaiden henkildiden koronasta johtuvia sairaalahoitoja kokonaan.
Kuitenkin hyéty tehosteannoksista on merkittava, silla heidan riskinsa joutua sairaalahoitoon on niin korkea,
ettd esimerkiksi 50 prosentin lisdsuoja muutaman kuukauden ajan sadstdd monta sairaalakdyntia epide-
miahuipun aikana. Toisaalta lievakin tauti voi viedd huonokuntoisen henkil6n sairaalahoitoon.
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3 Koronaviruksen aiheuttama tautitaakka Suomessa

Alkaneet COVID-19 aiheuttamat vuodeosastojaksot
tkm " 16.03.2020-23.07.2023

400

300
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== Perusterveydenhuolto

200 = Erikoissairaanhoito

= Tehohoito

100

6 M
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Kuvio 3.1 Viikoittaiset koronan vuoksi toteutuneet vuodeosastojaksot perusterveydenhuol-
lossa, erikoissairaanhoidossa ja tehohoidossa maaliskuusta 2020 alkaen.

COVID-19 takia vuodeosastohoidossa olevat potilaat
Ltkm  16.03.2020-23.07.2023

600

400 Hoitopaikka
= Perusterveydenhuolto
== Erikoissairaanhoito
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200
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Kuvio 3.2 Paivittaiset koronan vuoksi vuodeosastohoidossa olevat potilaat perusterveyden-
huollossa, erikoissairaanhoidossa ja tehohoidossa maaliskuusta 2020 alkaen.
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3 Koronaviruksen aiheuttama tautitaakka Suomessa

3.2 Koronaan liittyvat kuolemat

Vuonna 2023 kuolemat koronataudin yhteydesséd ovat painottuneet vahvasti hyvin idkkaisiin henkil6ihin,
joilla on vaikeita perussairauksia. Koronaan liittyvat kuolemat tarkoittavat tilanteita, joissa koronatauti on
kirjattu kuolintodistuksessa kuolinsyyksi (koronasta johtuvat kuolemat) tai korona on merkitty kuolemaan
myotavaikuttaneeksi tekijaksi. Helmikuussa 2023 oli vahan koronatartuntoja. Tama heijastui myds koronaan
liittyviin kuolemiin, joita oli matalimmillaan viikoittain noin 20. Maaliskuussa tartuntamaarat nousivat, mika
heijastui kuolemien mééraén huhti-toukokuussa, jolloin kuolemia todettiin enimmilld&n 80 viikossa. Kesé-
kuun aikana tautitilanne rauhoittui samalle tasolle kuin helmi-maaliskuussa. Suomessa tapahtuu kaikista
syista noin 1 200 kuolemaa viikoittain, joten koronaan liittyvat kuolemat ovat tasta pieni osa. Kuolemien
raportoinnissa on jopa 30 vuorokauden viive, mutta tartunta- ja sairaalahoitomaarien perusteella voi enna-
koida kuolemien lukumaaran muutosnopeutta ja -suuntaa. Koronaan liittyvét kuolemat tapahtuvat henkil6-
ryhmissé, joille suositellaan syystalven 2023 tehosteannosta.

Viikoittaiset koronaan liittyvat kuolemat kuolintodistuksissa koko maassa kuolinpaivan mukaan

200 . Kuolemat joissa korona myétavaikuttavana tekijdnd

Koronasta johtuvat kuolemat
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Kuolinpaiva
@ t hl Lahde: kuolintodistukset (alustava tieto), THL
Kuvio 3.3 Kuolintodistuksiin kirjatut koronaan liittyvat kuolemat viikoittain maaliskuusta 2020
alkaen.
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4 Immunologia

4 Immunologia

4.1 Seroprevalenssi

Koronavirustartunnan seurauksena muodostuvien vasta-aineiden esiintymista védestdssa on seurattu pande-
mian ajan THL:n tutkimuksissa. Satunnaisotantana toteutettavaan tutkimukseen on kutsuttu 18 vuotta tayt-
téneitd henkil6ita viiden eri sairaanhoitopiirin alueilta (Solastie ym. 2023). Koronavirustartuntojen seurauk-
sena muodostuneita vasta-aineita on tutkittu myds HUS Diagnostiikkakeskuksen ylijadméaseerumindytteista.
Vasta-ainetutkimuksessa seerumindytteista mitataan vasta-aineita koronaviruksen eri osia vastaan. Vasta-ai-
neita viruksen piikkiproteiinia vastaan muodostuu sekd infektion ettd rokottamisen seurauksena. Nukleopro-
teiini on viruksen osa, joka ei sisally kdytdssa oleviin koronavirusrokotteisiin. Nukleoproteiinivasta-aineet
kertovat koronavirustartunnasta, ja ndiden vasta-aineiden avulla voidaan tunnistaa tartunnan saaneiden osuu-
det myos rokotetussa vaestossa.

Koronavirustartunnasta kertovat vasta-aineet syksylla 2022 ja kevailla 2023

100
920
80 I Ei tartunnasta kertovia vasta-aineita
§ 70 Tartunnasta kertovia vasta-aineita 2022,
o mutta ei 2023
a2 60
3 ) o
= Tartunnasta kertovia vasta-aineita 2022
= 50 javasta-aineet sdilyneet 2023
3
g a0 . . -
3 Eitartunnasta kertovia vasta-aineita 2022,
o] uusi tartunta 2023
30
Tartunnasta kertovia vasta-aineita 2022,
20 uusi tartunta 2023
10
0

18-29-vuotiaat 30-44-vuotiaat 45-64-vuotiaat 65-85-vuctiaat

Kuvio 4.1 Vasta-ainetutkimuksen perusteella valtaosalla vaestostd, jossa rokotekattavuus on
korkea, on rokotusten ja tartuntojen yhteisvaikutuksena muodostunutta hybridi-immuniteet-
tia. Kuitenkin vasta-ainetutkimukseen osallistuneista 65-85-vuotiaista noin 40 prosentilla ei
viela ollut tartunnasta kertovia vasta-aineita, ja heilla immuniteetti perustuu pelkastaan rokot-
teisiin.

Aiempi tyépaperissa 11/2023 (Muhonen ym. 2023) esitetty arvio tartunnan saaneiden osuudesta perustui
aineistoihin, jotka oli keréatty vuoden 2022 loppuun mennessé. Tartunnasta kertovia vasta-aineita 16ytyi loka-
joulukuussa 2022 satunnaisotantaan osallistuneilta 18-29-vuotiailta 71 prosentilta ja 65-85-vuotiailta 40 pro-
sentilta. Samat aiemmin osallistuneet 1191 tutkittavaa kutsuttiin antamaan seurantandyte huhti-kesakuussa
2023. Kutsutuista 64 prosenttia (n=757) osallistui seurantatutkimukseen keskimaarin 6 kuukautta (vaihtelu-
véli 4-8 kk) loka-joulukuun 2022 néytteenoton jalkeen.

Néytteistd arvioitiin sekd tartunnasta kertovien vasta-aineiden sdilymistd sekd uusista tartunnoista kerto-
vien vasta-aineiden esiintymistd. Tartunnasta kertovien nukleoproteiinivasta-aineiden méaaré laskee ajan
myota. Niistd tutkittavista, joilta vuoden 2022 lopussa mitattiin tartunnasta kertovia vasta-aineita, 79
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4 Immunologia

prosentilta (288/363) vasta-aineita 16ydettiin myos puoli vuotta mydhemmin kevéélla 2023. Vasta-ainetutki-
muksen perusteella voitiin todeta myds, etté niistd, joilla oli vuoden 2022 lopussa tartunnasta kertovia vasta-
aineita, noin neljasosalla (88/363) oli ollut uusintainfektio ennen kevaan 2023 naytteenottoa. Tutkittavista,
joilta ei 10ytynyt tartunnasta kertovia vasta-aineita 2022, 37 prosenttia (147/394) oli saanut vasta-ainetutki-
muksen perusteella tartunnan ennen kevaan 2023 ndytteenottoa. Vasta-ainetutkimuksen perusteella tartunnan
saaneiden osuus on jatkanut kasvua kaikissa ik&ryhmissa kuluneen puolen vuoden aikana, minka lisaksi uu-
sintatartunnat ovat olleet yleisia (Kuvio 4.1). Vasta-ainetutkimuksen perusteella kaikkiaan yli 85 prosenttia
18-29-vuotiaista ja noin 60 prosenttia 65-85-vuotiaista oli saanut tartunnan omikronaikana kevaéseen 2023
mennessa.

Vaikka satunnaisotanta on tutkimusasetelmana luotettava menetelmé tartunnan saaneiden osuuden arvi-
oimiseksi véestossa, tutkimukseen liittyy mahdollisuus tutkittavien valikoitumisesta, koska osallistuminen
perustuu vapaaehtoisuuteen. Tutkittavien valikoitu osallistuminen voi vaikuttaa todellista tilannetta pienem-
paan tai suurempaan arvioon riippuen siitd, osallistuvatko tutkimukseen useammin henkil6t, joilla ei ole ollut
tartuntaa, vai ne, jotka ovat saaneet tartunnan. Valikoitumisen riski on sitd suurempi, mitd pienempi osuus
tutkittavista osallistuu, ja toisaalta, riski todellista pienempéén tai suurempaan arvioon on suurimmillaan sil-
loin, kun vaestdssa puolella on ollut tartunta. Satunnaisotantaan osallistui vuoden 2022 aikana keskimaarin
18 prosenttia kutsutuista, mutta erityisesti alle 30-vuotiaat osallistuivat harvemmin, kun taas 45-64-vuotiaat
osallistuivat useammin.

Satunnaisotantatutkimuksen seroprevalenssiarviota tdydennettiin mittaamalla vasta-aineita myds HUS
Diagnostiikkakeskuksen ylijadmaseerumindytteistd, jotka oli kerétty samoina ajankohtina 2022 kevéalla ja
loka-joulukuussa kuin satunnaisotoksen naytteet. Vasta-aineita tutkittiin kummastakin ajankohdasta kaikki-
aan yli tuhannesta 18-29- (n=472) ja 30—44-vuotiaiden (n=600) ylijadmaseerumindytteestd. Arviot tartunnan
saaneiden osuuksista ndissa ikdryhmissa olivat samansuuntaiset, mutta ylijadmaseerumeihin perustuva arvio
seroprevalenssista oli keskimaarin korkeampi. Ikaryhmien ja sukupuolten valisten erojen tarkastelussa eri-
tyisesti 18-45-vuotiailla miehilld ylijadméseerumindytteisiin perustuva arvio oli korkeampi kuin satunnais-
otokseen perustuva. Vuoden 2022 lopun arviot seroprevalenssista olivat ylijadmaseerumindytteissé 67 pro-
senttia 18-29-vuotiaiden ikdryhmdssa ja 67 prosenttia 30—44-vuotiailla, kun satunnaisotoksen vastaavat
osuudet olivat 71 ja 56 prosenttia.

Ylijaddmaseerumeihin liittyvad mahdollista valikoitumista arvioitiin my®ds kriittisesti. Ylijaddmdaseerumi-
néytteet on luovutettu tutkittavaksi anonymisoituina, ainoastaan iké- ja sukupuolitiedoin. Néytteet on otettu
allergiatutkimuksia varten. Aiemman tutkimusndyton perusteella ei ole syyta epailla, etta allergiatutkimuk-
siin osallistuvilla olisi muuta vaestda korkeampi riski kohdata koronavirus tai saada koronatartunta. Allergi-
set sairaudet ovat yleisia suomalaisessa aikuisvaestossa. Viimeisimpien vaestétutkimusten mukaan noin joka
kolmannella aikuisella oli allergisia oireita (THL 2022).

Julkaistuissa tutkimuksissa on raportoitu havaintoja, ettd allerginen astma (Jackson ym. 2020, Otunla ym.
2022), ruoka-aineallergia (Seibold ym. 2022), atooppinen ihottuma (Holt ym. 2022) ja allerginen nuha (Xu
ym. 2022) olisivat yhteydessa pienempaén riskiin saada koronatartunta.

On siis todennékoistd, ettd ylijaddméaseerumeihin perustuva arvio tartunnan saaneiden osuudesta kuvastaa
tartunnan saaneiden osuutta véestdssa, kun taas satunnaisotoksessa on tapahtunut valikoitumista, kun tutki-
mukseen on osallistunut erityisesti 30—-44-vuotiaista miehistd useammin ne, joilla ei ole ollut koronatartuntaa.
Tartunnan saaneiden osuus vaestdssa on siis todennakdisesti korkeampi kuin satunnaisotantaan perustuva
arvio tassa ikaryhmissa.

4.2 Tehosterokottamisen seurauksena muodostuva immuunivaste

Rokottamisen tai tartunnan seurauksena muodostuva immunologinen muistivaste on olennainen tekija pitkén
aikavélin suojassa taudinaiheuttajia vastaan. Immunologinen muisti perustuu B- ja T-soluihin, jotka voivat
séilya elimistdssa vuosia, jopa vuosikymmenia rokottamisen tai tartunnan jalkeen. Kun sama taudinaiheuttaja
kohdataan uudelleen, muistisolut aktivoituvat nopeasti ja tuottavat vasta-aineita (aktivoituneet B-solut) tai
kaynnistavét soluvélitteisen immuunivasteen taudinaiheuttajan torjumiseksi (T-solut).
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Muistivaste tuottaa myos jossain maérin ristisuojaa, eli immuunijérjestelméa tunnistaa alkuperdisen tau-
dinaiheuttajan ohella myds samankaltaisia taudinaiheuttajia, ja voi suojata niiden aiheuttamalta vakavalta
taudilta. Toisaalta muistisoluihin perustuva immuniteetti voi my6s heikentdd immuunivastetta uusia saman-
kaltaisia taudinaiheuttajia vastaan. Kun muisti-B-solut tunnistavat sekd aiemman ettd uuden taudinaiheutta-
jan yhteisid rakenteita, niiden muodostama vaste on nopeampi ja voimakkaampi kuin uusien B-solujen vaste,
jolloin immuunivaste voimistuu yha entisestaan ristireagoivia rakenteita kohtaan ja jda heikommaksi uusia,
muuntuneita rakenteita vastaan. Rokottaminen tai taudinaiheuttajan kohtaaminen aiheuttaa siten pysyvan
muistijaljen, joka vaikuttaa my6s mydhemmin muodostuvaan immuniteettiin. Imitstéa kdytetdan englanniksi
nimed immune imprinting.

Tehosterokottaminen aktivoi rokotteen antigeenin tunnistavia muisti-B-soluja ja siten johtaa vasta-ainei-
den ma&ran nousuun. Vasta-aineiden madara kuitenkin laskee nopeasti rokottamista seuraavien kuukausien
aikana. Varianttiraataloityjen eli bivalenttien rokotteiden, joissa on sek& alkuperéisen ettd omikronvariantin
(BA.4-5) piikkiproteiinin mRNA:ta, on havaittu tuottavan johdonmukaisesti paljon korkeammat vasta-aine-
tasot alkuperéistd kantaa vastaan verrattuna vasteeseen BA.4-5-alalinjoja kohtaan (Roéltgen ym., Cao ym.,
Park ym., 2022, Carrefio ym., Alsoussi ym., Wang Q ym., 2023).

Omikronmuunnokset kiertavat tehokkaasti tahan mennessa kaytettyjen rokotteiden ja aiempien variant-
tien tartuntojen synnyttdmaa neutraloivien vasta-aineiden tunnistusta, minka vuoksi neutraloivien vasta-ai-
neiden tasot jaavat hyvin mataliksi erityisesti viimeisimpéana esiintyneille varianteille BQ.1.1, XBB.1,
XBB.1.5 ja CH1.1 (Miller ym., Lasrado ym., Qu ym., 2023). Bivalenttien tehosteiden on havaittu tuottavan
vain véhan korkeammat neutraloivien vasta-aineiden tasot nditd omikronmuunnoksia vastaan verrattuna al-
kuperdiseen rokotteeseen. Tasot jadvat edelleen erittdin matalaksi verrattuna alkuperdiseen virukseen (Wang
ym., Chalkias ym., Davis-Gardner ym., 2022, Collier ym., Kurhade ym., 2023) ja laskevat muutamassa kuu-
kaudessa lahtotasolle (Lasrado ym. 2023). Matalat neutraloivien vasta-aineiden tasot ennustavat hyvin rajal-
lista lisdsuojaa omikronmuunnosten aiheuttamaa tartuntaa vastaan.

Havainnot tehosterokotteilla aikaansaatavista vasta-ainevasteista kertovat siitd, ettd aiempi rokottaminen
tai infektio vaikuttavat my&hempiin immuunivasteisiin. Kun immuunijérjestelmé on aiemmin kohdannut al-
kuperdisen viruksen piikkiproteiinin joko rokottamisen tai infektion my6td, tehosterokottaminen bivalentilla
rokotteella tuottaa huomattavasti voimakkaamman vasteen niitd BA.1- tai BA.4- ja BA.5-piikkiproteiinin
kohtia vastaan, joita 16ytyy myds alkuperdisen viruksen piikkiproteiinista, ja vahemman niit& alueita kohtaan,
joita I6ytyy ainoastaan muuntuneiden virusten piikKiproteiinista. Tdma ilmi6é on todenndkdisesti seurausta
muisti-B-solujen aktivaatiosta, jolloin vasta-ainevaste kohdistuu ensisijaisesti aiemmin kohdatun ja uuden
antigeenin valilla jaettuja epitooppeja vastaan. Immune imprinting -ilmi6 todennédkdisesti selittaa sen, miksi
bivalenteilla irokotteilla saatavat neutraloivien vasta-aineiden tasot omikronmuunnoksia vastaan ovat vain
hyvin vahan korkeammat kuin alkuperéiselld rokotteella saatavat tehosteannoksen jélkeiset tasot (Offit
2023).

Myds omikroninfektion on todettu voimistavan vastetta alkuperdist& rokotevirusta kohtaan aiemmin ro-
kotetuilla henkiléilla (Cao ym., Park ym., Reynolds ym., 2022). Kuitenkin toisen omikroninfektion havaittiin
johtavan omikron-spesifin vasteen voimistumiseen, eli aiempaa suurempi osa vasta-aineista tunnisti anti-
geenejd, joita esiintyy vain omikronin piikkiproteiinissa (Yisimayi ym. 2023) Parhaan rokotevasteen aikaan-
saamiseksi syksyn 2023 tehosterokotteen tulisi olla monovalentti, eli kohdistua vain XBB-linjan viruksen
piikkiproteiiniin. Henkil6illg, jotka eivat ole aiemmin saaneet XBB-linjan omikroninfektiota, kaksi rokotean-
nosta todennakdisesti tuottaisi parhaimman vasteen.

Tutkimustuloksia XBB.1-varianttiraataloityjen rokotteiden immunogeenisuustutkimuksista ei ole rapor-
toitu tieteellisissa julkaisuissa. Rokotevalmistajat ovat esittdneet Maailman terveysjarjeston tekniselle tyo-
ryhmalle TAG-CO-VAC:lle luottamuksellisesti prekliinisten tutkimustensa tuloksia, joissa rokottaminen
XBB.1-linjaan perustuvalla rokotteella tuotti eldinkokeissa korkeammat neutraloivien vasta-aineiden méaarét
tutkittuja omikronmuunnoksia vastaan verrattuna kaytossa olevien koronarokotteiden tuottamiin vasteisiin
(WHO 2023b). XBB.1-varianttiraataldityjen rokotteiden immunogeenisuuteen véesttssa vaikuttaa kuitenkin
olennaisesti aiempien rokotusten ja tartuntojen seurauksena muodostunut immuniteetti. Vaikka uusilla roko-
tevalmisteilla saataisiin aikaiseksi korkeampi neutraloivien vasta-aineiden maara XBB.1-linjan omikron-
muunnoksia vastaan verrattuna nykyisin kaytdssa oleviin rokotevalmisteisiin, kliininen merkitys suojassa
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uusia tartuntoja vastaan voi jaada vahaiseksi, jos XBB.1-linjan tunnistavien vasta-aineiden méaaré jaa mata-
laksi.

TAG-CO-VAC suositteli, ettd vaikka nykyisin kdytdssa olevat rokotevalmisteet tuottavat edelleen suojaa
myds XBB-linjan aiheuttamaa vakavaa tautia vastaan, uusien rokotevalmisteiden tulisi perustua ainoastaan
XBB-linjaan (WHO 2023b). Alkuperdisen viruksen sisallyttdminen bivalenttiin tai multivalenttiin rokoteval-
misteeseen voi heikent&& rokotevasteita uusia kohdeantigeeneja vastaan. Toistuvat alkuperdiseen virukseen
perustuvat rokotukset voivat entisestddn voimistaa immune imprinting -ilmiota.

On esitetty, ettd immune imprinting voi olla myds hyddyllinen ilmid, silla sen seurauksena neutraloivien
vasta-aineiden pitoisuudet séilyvét véestdssa korkeimmalla tasolla juuri alkuperdistd koronavirusta vastaan,
minka seurauksena alkuperdinen, mahdollisesti vakavampaa tautia aiheuttava muoto, vaistyy ja sen syrjayt-
tdvat muunnokset, jotka pystyvét tarttumaan, mutta aiheuttavat vdhemman vakavaa tautia (Hoehl ym. 2023)

Yhdysvalloissa myyntilupaa hakeneen rokotevalmistajan (Moderna) Yhdysvaltain 14&keviranomaiselle
FDA:lle esittdmét immunogeenisuustulokset sisaltyvét 15.6.2023 julkistettuun dokumenttiin (FDA 2023).
Pfizerin dokumentteja ei vield ole julkaistu. Pfizer aloitti kesdkuussa myyntilupaneuvottelut Euroopan 1a&-
keviranomaisten kanssa (Biontech 2023). Modernan prekliinisten immunogeenisuustutkimusten tulosten pe-
rusteella XBB-raataloity rokote (XBB.1.5) tuotti voimakkaamman vasta-ainevasteen XBB-linjan viruksia
vastaan kuin bivalentti BA.4-5-rokote, jonka saaneilla XBB.1.5-virusta neutraloivien vasta-aineiden maéra
jai selkeésti matalammaksi (Kuvio 4.2). Monovalentti XBB.1.5-rokote tuotti neutraloivia vasta-aineita eri
XBB-variantteja (XBB.1.5, XBB.1.16, XBB.2.3.2) vastaan aikuisilla, jotka olivat aiemmin saaneet kolme
annosta alkuperdiseen virukseen perustuvaa mRNA-rokotetta sekd yhden annoksen bivalenttia (BA.4-5) ro-
kotetta (Kuvio 4.3). Esitettyjen tulosten perusteella ei kuitenkaan voi tehda johtopéatoksia siitd, miten kor-
keita vasta-ainepitoisuuksia tarvitaan suojaan XBB-varianttien aiheuttamia tartuntoja vastaan ja siten, mil-
laista suojaa XBB-varianttien aiheuttamia tartuntoja vastaan yhdelld monovalentilla rokoteannoksella voi-
daan saada.

Cross-Neutralization at Day 29 Following Omicron BA.4/5

Bivalent Booster
Study 205H, Per-Protocol Immunogenicity Set

Pre-Boost [l 29 Days Post Boost

BA.4/5 XBB.1.5
27.3-fold rise | |
100000 - .
8872 !
10000 A 3355 :
Neutralizing I 834 1 556
. E T
Antibody 1000 123 .7 i zsI;a N ]
IDSU GMT 100 - T, 1 T
(95% Cl) // / i 16 ]
10 / / ! I
1 /ﬁ . 7 .: .
No Prior Infection  Prior Infection No Prior Infection  Prior Infection
(N =40) (N =20) (N =40) (N =20)

Kuvio 4.2 Neutraloivien vasta-aineiden maara BA.4-5-virusta (vasemmalla) ja XBB.1.5-virusta
(oikealla) vastaan, ennen ja jalkeen bivalentin rokotteen (BA.4-5) saamista henkil6illa, jotka oli-
vat aiemmin saaneet 3 annosta rokotetta, ja joilla ei ole ollut (n=40), tai joilla oli ollut (n=20,)
aiempi koronavirusinfektio. Bivalentti rokote nosti neutraloivien vasta-aineiden maaraa selke-
asti vdhemman XBB.1.5-virusta vastaan verrattuna BA.4-5-viruksen vasta-ainepitoisuuksiin.
Lahde: FDA 2023
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XBB.1.5, XBB.1.16, and XBB.2.3.2 Neutralizing Antibodies After

5t Dose (3 Booster) of XBB-Containing Vaccines in Adults
Study 205J, Subset Analysis (N=10 With Prior Infection, N=10 Without Prior Infection)
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Kuvio 4.3 Neutraloivien vasta-aineiden maara XBB.1.5-, XBB.1.16- ja XBB.2.3.2-viruksia vastaan
ennen ja jalkeen monovalentin XBB.1.5-tehosterokotteen saamista henkil6illa, jotka ovat aiem-
min saaneet kolme annosta alkuperaisen viruksen piikkiproteiiniin perustuvaa rokotetta ja bi-
valentin (BA.4-5) tehosteen. Monovalentti rokote nosti neutraloivien vasta-aineiden maaraa eri
XBB-variantteja vastaan. Lahde: FDA 2023

Toisin kuin vasta-aineisiin perustuva immuniteetti, T-soluihin perustuva soluvélitteinen immuniteetti
aiemmin kolme rokoteannosta saaneilla henkil6illa kykenee tunnistamaan myés uusimpia omikronmuunnok-
sia ja aktivoitumaan lahes yhté hyvin kuin alkuperéisen viruksen piikkiproteiinin tunnistamisen seurauksena
(Jacobsen ym., Tarke ym., 2022, Lasrado ym. 2023). Tehosteena annettu neljas rokoteannos voi jonkin verran
voimistaa myos T-soluvastetta (Reinscheid ym. 2022, Lasrado ym. 2023), mutta pidemmaén aikavélin tarkas-
telussa vaikutus tasoittuu (Reinscheid ym., Maringer ym., 2022). Aiempien rokotusten seurauksena muodos-
tuneet T-muistisolut ovat pitkaikaisid, ja tdman vasteen on nahty tutkimuksissa sailyvén pitkaén seurantajak-
sojen ulottuessa 8 kuukauteen asti (Maringer ym., Hurme ym., 2022, Belik ym., Malato ym. 2023). Tehos-
teannoksen on esitetty tuottavan lyhytaikaisen T-soluaktivaation, kun CD4- ja CD8-muisti-T-solut tunnista-
vat piikkiproteiinin, aktivoituvat ja jakaantuvat. Lisdantynyt T-soluaktivaatio kesti vain 30-60 vuorokautta,
minka jalkeen T-soluvaste palasi samalle tasolle kuin ennen tehosterokotetta (Reinscheid ym. 2022). Nama
havainnot viittaavat siihen, ettd T-soluvaste on jo muodostunut perusrokotussarjan seurauksena, eika olen-
naisesti tehostu lisdannoksilla.

4.3 Immunologinen yhteenveto

Sekaé rokotteet ettd hybridi-immuniteetti tuottavat pitkdaikaista, T-soluihin pohjautuvaa suojaa vakavaa tautia
vastaan. T-soluihin perustuva immuniteetti sdilyy todenndkdisesti vuosia, eivétka lisdannokset nykyisin kay-
tdssé olevilla mMRNA-rokotteilla olennaisesti vahvista jo aikaansaatua T-soluvastetta. T-soluvasteen pidem-
mén aikavalin kestosta odotetaan seurantatutkimusten tuloksia. B-soluihin perustuva immuniteetti voimistuu
tehosterokotteilla erityisesti alkuperdistd virusta vastaan. Véeston immuniteettiin vaikuttavat myos saadut
infektiot ja niiden vaikutus vasta-ainesuojaan erilaisia variantteja vastaan. Uusilla rokotevalmisteilla aikaan-
saatava lisdsuoja tartuntoja vastaan voi jaada vahaiseksi ja lyhytaikaiseksi, mikali yhden annoksen tuottama
vasta-aineiden maarad XBB-linjan viruksia vastaan jaa matalaksi, tai mikali kokonaan uudenlaiset variantit
yleistyvét vaestossa.
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5 Varianttiraataloityjen rokotteiden
suojateho

5.1 Varianttiraataloityjen rokotteiden suojateho infektiota vastaan

Alkuperdisten monovalenttien koronarokotteiden suoja tartuntoja vastaan oli viel& merkittdva deltavariantin
kiertdessd, mutta romahti omikronvariantin yleistyttyd vuodenvaihteessa 202122 (UKHSA 2022). Kun
omikronvirukset levisivat selvasti aikaisempia viruksia laajemmin véestdon, rokotteiden suojatutkimukset
vaikeutuivat, silla niin rokotetut kuin rokottamattomatkin henkil6t saivat suojaa tartuntojen kautta.

Ennen BA.1- ja BA.4-5-raataloityjen rokotteiden kayttdonottoa niiden suojatehoon infektioita vastaan
kohdistui suuria odotuksia. Varianttiraataloityjen rokotteiden tuottama suojateho tartuntaa vastaan aikaisem-
min rokotetuilla henkil6illa on kuitenkin ollut v&h&inen ollen parhaimmillaan noin 30 prosenttia (Huiberts
ym. 2023, UKHSA 2023a) laskien muutamassa kuukaudessa n. 10 prosentin suojatehoon (UKHSA 2023a),
vaikka rokotteen variantti olisi osunut varsin hyvin yhteen kiertavén valtavariantin kanssa. Suoja on entises-
tddn madaltunut XBB-linjojen ilmaantumisen jalkeen (Chemaitelly ym., Shrestha ym., 2023). Tutkimuksissa
suojatehoon infektiota vastaan ei ole havaittu merkittdvaa vaikutusta silld, onko henkil6ll& ollut aikaisempia
infektioita vai ei (Huiberts ym., Chemaitelly ym., 2023). Infektioita jaa vaestotutkimuksissa myos paljon
havaitsematta.

5.2 Varianttiraataloityjen rokotteiden suojateho sairaalahoitoa vastaan

Useissa tutkimuksissa, joissa tutkimusaika on rajoittunut vuoden 2022 loppupuolelle ja tammikuulle 2023,
varianttirdataloityjen rokotteiden on todettu lisdavén talla lyhyella seurantajaksolla suojaa vaikeaa koronatau-
tia vastaan noin 50-70 prosenttia verrattuna henkil6ihin, joilla on aikaisempia rokotuksia, mutta jotka eivét
ole saaneet varianttirdatalditya rokotetta. (UKHSA 2023a, Poukka ym., Andersson ym., Arbel ym., Kirsebom
ym., Grewal ym., 2023)

Alkuvuodesta 2023 uudet ja immuniteettia aikaisempaa paremmin kiertdvat XBB-muunnokset syrjaytti-
vat BA.5-muunnoksen. Julkaistujen tutkimusten perusteella ndyttad, ettd tahan mennessa kaytossa olleiden
varianttiraataloityjen rokotteiden suoja olisi matalampi XBB-muunnosten aiheuttamaa vaikeaa koronatautia
vastaan (UKHSA 2023a, Poukka ym. 2023).

Taulukossa 5.1 on esitetty edellisen tyopaperin 11/2023 (Muhonen ym. 2023) jalkeen julkaistuja tutki-
mustuloksia. Nama tutkimukset kuvaavat valtaosin varianttiraataldityjen rokotteiden tuottamaa suojaa BA.5-
ja BQ.1-virusmuunnoksia vastaan, jotka olivat ennen alkuvuotta 2023 yleisimmat virusmuunnokset Suo-
messa ja muilla tutkimusalueilla. Vaikka osassa tutkimuksia késitelladn myds suojaa XBB-linjojen aiheutta-
maa vakavaa tautia vastaan, ymmarrys suojatehosta XBB-linjojen osalta on melko véhainen. On kuitenkin
mahdollista, ettd XBB-linjat kiertavat idkkaissa myos vaikean koronataudin suojaa paremmin kuin aiemmat
virusmuunnokset. Tutkimuksissa on myds pyritty arvioimaan BA.1- ja BA.4-5-raétaloityjen rokotteiden suo-
jatehon eroa ja nykyisen ndyton perusteella rokotteiden valilla ei ole eroa suojatehossa (Mateo-Urdiales ym.
2023).
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Taulukko 5.1. Tyopaperin 11/2023 jalkeen julkaistuja tutkimustuloksia varianttiraataloityjen rokotteiden tehosta vakavaa koronatautia vastaan. Tutkimuksissa, joissa
seuranta-aika on paattynyt viimeistadan tammikuussa 2023, ei ole ollut merkittavaa maaraa XBB:n aiheuttamia tautitapauksia
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6 kk) vs. bivalentin annoksen
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meisimmasta vah. 4 kk) vs. 3
monovalenttia + bivalentti
annos (BA.1 tai BA.45)

Rokottamattomat vs. bivalen-
tin annoksen saaneet (BA.4-5)

Vahintaan 2 monovalenttia
annosta vs. bivalentin annok-
sen saaneet (BA.4-5)

4 monovalenttiannosta vs. 4
monovalenttia + bivalentti
annos (BA.1)

Aineisto
Yli 50-vuoti-
aat

Yli 65-vuoti-
aatja 18-
64-v riski-
ryhmaldiset

Yli 50-vuoti-
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Yli 50-vuoti-
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Yli 50-vuoti-
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180
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Yli 15
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90
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118
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Yli 3
kuu-
kautta
Yli 3
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Suojateho
64 % (95 % luottamusvali 50-78 %) BA.1-rokotteella
ja 55 % (49-61 %) BA.4-5-rokotteella

Sairaalahoitoa vastaan yli 65-vuotiailla 31-60 paivaa
rokotuksesta: syys-joulukuu 63 % (50-73 %), tammi-
maaliskuu 29 % (-12-54 %)

5-9 viikkoa rokotuksesta 47 % (8-70 %), 10-14 viik-
koa annoksesta 26 % (-1-45 %)

5-9 viikkoa annoksesta 47 % (44-49 %), yli 10 viikkoa
annoksesta 34 % (31-37 %)

BA.4-5:td vastaan BA.1-rokotteen suojateho 7-29
pdivaa rokotuksen jalkeen 86 % (81-90 %) ja BA.4-5-
rokotteen 86 % (79-92 %). Suoja BQ-varianttia vas-
taan 7-29 péaivaa rokotuksesta 90 % (75-96 %) ja 73
% (60-82 %) 90-119 paivaa rokotuksesta

Suojateho 51 % (40-60 %) 3 kuukauden sisélla biva-
lentista rokotuksesta

BA.1-rokotteen suojateho 51 % (40-60 %) 14-30 péi-
vaa rokotuksen jélkeen ja 43 % (30-53 %) 60-118
pdivaa rokotuksen jalkeen. BA.4-5-rokotteen suoja-
teho 61 % (54-66 %) 14-30 pdivaa rokotuksen jal-
keen ja 35 % (20-47 %) 60-118 pdivaa rokotuksen
jalkeen

Suojateho yli 65-vuotiailla 64 % (58-68 %) 7-59 pai-
vad, 51 % (45-57 %) 60-119 paivaa ja 27 % (15-37 %)
120-179 paivaa rokotuksen jdlkeen

Suojateho ensimmaisen kuukauden aikana 75 %
(66-81 %) ja 2-3 kuukauden jélkeen 59 % (34-75 %)

Suojateho 47 % (18-65 %), mediaaniaika viimeisesta
annoksesta 75 padivaa (interkvartiilialue 52-145 pai-
vaad)

Kommentti
Tutkimuksessa ei arvioitu suojatehoa suoraan
XBB-linjoja vastaan, mutta tutkimusajan loppu-
vaiheessa XBB-linjoista oli tullut valtamuunnos
Pohjoismaissa.
Varianttiraataldidyn rokotteen suojateho vai-
kutti olevan tammi-maaliskuussa 2023 selvasti
matalampi kuin syys-joulukuussa 2022. 18-64-
vuotiailla riskiryhmalaisilla bivalentti rokotus ei
vahentdnyt vaikeita koronatapauksia.
Vaikeita koronatapauksia oli vahan. Kuitenkin
vaikutelma oli, etta suoja XBB.1.5:ta vastaan oli
matalampi kuin muita omikronlinjoja vastaan.

XBB-linjan tartuntoja oli tutkimuksessa vahan ja
suojateho ei kuvaa suojaa XBB-linjoja vastaan.

BQ-varianttia vastaan suoja oli jonkin verran
matalampi. Suoja heikkeni jonkin verran 3 kuu-
kauden jélkeen. Tédssa tutkimuksessa vertailu-
ryhmana olivat taysin rokottamattomat, mika
selittdd muita tutkimuksia selvasti korkeammat
suojatehot.

Analyysin perusteella ei voida suoraan paatella,
mika oli suojateho XBB-linjoja vastaan. 120-179
paivaa rokotuksen jalkeen tartunnoista yli 90 %
oli XBB:ta.
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Pohjoismaisen yhteistydn tuloksena tehdyssé paivitetyssa tutkimuksessa arvioitiin varianttirdataloityjen
rokotteiden tehokkuutta yli 50-vuotiailla ensimmaisten kuuden kuukauden aikana rokotuksesta (Andersson
ym. 2023). Varianttirdataldidyn rokotteen saaneita verrattiin kolme alkuperéista rokoteannosta saaneisiin.
Suojateho sairaalahoitoa vaativaa koronatautia vastaan oli 64 prosenttia (95 % luottamusvéli 5078 %)
BA.1-raatéloidylla rokotteella ja 55 prosenttia (49-61 %) BA.4-5-raataloidylla rokotteella. Tutkimuksessa
ei arvioitu suojatehoa suoraan XBB-linjoja vastaan, mutta tutkimusajan loppuvaiheessa XBB-linjoista oli
tullut valtamuunnos Pohjoismaissa.

Suomalaisessa rekisteritutkimuksessa varianttirdataldidyn rokotteen (joko BA.1 tai BA.4-5) suojateho
vaikutti olevan tammi-maaliskuussa 2023 selvasti matalampi kuin syys-joulukuussa 2022 (Poukka ym.
2023). Suojateho oli sairaalahoitoa vaativaa koronatautia vastaan yli 65-vuotiailla 29 prosenttia (95 % luot-
tamusvili -12-44 %) 31-60 pdivad varianttirdataloidystd rokotuksesta tammi-maaliskuun 2023 aikana. Tut-
kimuksen perusteella ei voitu todeta varianttirdgtaloidyn rokotteen véhentévén vaikeita koronatautitapauksia
tammikuun 2023 jalkeen yli 65-vuotiailla, mika saattaisi viitata heikentyneeseen suojaan uusia XBB-linjan
omikronvariantteja vastaan. Riskiryhmiin kuuluvilla 18-64-vuotiailla varianttirdataldidyt rokotteet eivét vai-
kuttaneet vahentévén vaikeita koronatapauksia.

UK Health Security Agencyn tekeman alustavan analyysin mukaan suojateho XBB.1.5-virusmuunnoksen
aiheuttamaa sairaalahoitoista koronatautia vastaan olisi matalampi kuin muita uusia virusmuunnoksia, kuten
CH.1.1:t4 ja BQ.1:t4, vastaan yli 50-vuotiailla (UKHSA 2023b). Suojateho XBB.1.5:n aiheuttamaa sairaala-
hoitoa vaativaa koronatautia vastaan oli 47 prosenttia (8—70 %) 5-9 viikkoa ja 26 prosenttia (-1-45 %) 10—
14 viikkoa varianttiraataldidyn rokotuksen jalkeen.

Toisessa englantilaistutkimuksessa (Kirsebom ym. 2023) bivalentin rokotteen suojateho sairaalahoitoista
koronatautia vastaan oli yli 50-vuotiailla 47 prosenttia (4449 %) 5-9 viikkoa rokotuksen jélkeen ja 34 pro-
senttia (31-37 %) yli 10 viikkoa rokotuksen jalkeen. Tutkimusaikana ei ollut merkittavasti XBB-linjojen
aiheuttamia tartuntoja.

Kanadalaisessa tutkimuksessa arvioitiin varianttirdataloityjen rokotteiden (Spikevax BA.1- tai Comirnaty
BA.4-5 -rokote) suojatehoa vaikeaa koronatautia vastaan syyskuun 2022 ja tammikuun 2023 vélisena aikana
yli 50-vuotiaillla verrattuna rokottamattomiin (Grewal ym. 2023). Spikevaxin BA.1-rokotteen suojateho oli
BA.4-5-varianttia vastaan 7-29 pdivaa rokotuksen jalkeen 86 prosenttia (95 % luottamusvéli 81-90 %) ja
Comirnatyn BA.4-5-rokotteen 86 prosenttia (79-92 %). Vastaavat suojatehot BQ-virusmuunnosta vastaan
olivat 90 (75-96 %) ja 79 prosenttia (66—-88 %). BQ-virusmuunnosta vastaan suojateho oli 90-119 paivéa
rokotuksen jalkeen Spikevaxilla 82 prosenttia (74-88 %) ja Comirnatylla 82 prosenttia (72-89 %). Tutki-
muksessa arvioitiin, ettd suoja vaikutti jonkin verran matalammalta BQ-virusmuunnosta vastaan verrattuna
BA.4-5-virusmuunnokseen. On huomattava, etté tassé tutkimuksessa verrattiin rokotettuja henkiloité taysin
rokottamattomiin henkildihin, mika selittdd muita tutkimuksia selvasti korkeammat suojatehot.

Italialaisessa tutkimuksessa arvioitiin BA.4-5-rokotteiden suojatehoa vaikeaa koronatautia vastaan yli 60-
vuotiailla 12.9.-11.12.2022 (Fabiani ym. 2023). Varianttirdataldidyn rokotteen saaneita verrattiin vahintaan
kolme koronarokotusta saaneisiin, joiden viimeisesta rokotuksesta oli kulunut véhintdan nelja kuukautta.
Suojateho oli ensimmaisten kolmen kuukauden aikana 59 prosenttia (55-63 %).

Toisessa italialaistutkimuksessa arvioitiin varianttiraataloityjen rokotteiden suojatehoa vaikeaa ko-
ronatautia vastaan yli 60-vuotiailla (Mateo-Urdiales ym. 2023). BA.1-varianttiraataloidyn rokotteen suoja-
teho oli 51 prosenttia (95 % luottamusvali 40-60 %) 1430 péivaa rokotuksen jélkeen ja 43 prosenttia (30—
53 %) 60-118 péivaa rokotuksen jalkeen. BA.4-5-rokotteen suojateho oli 61 prosenttia (54-66 %) 14-30
paivaa rokoteuksen jalkeen ja 35 prosenttia (2047 %) 60-118 padivaa rokotuksen jalkeen.

Yhdysvaltalaisessa tutkimuksessa arvioitiin varianttiraataldidyn rokotteen suojatehoa syyskuun 2022 ja
huhtikuun 2023 valisena aikana, mutta tutkimuksessa ei pyritty huomioimaan virusmuunnosten vaihtumista
(Link-Gelles ym. 2023). Varianttirdataldidyn rokotteen suojateho vakavaa koronatautia vastaan oli yli 65-
vuotiailla 64 prosenttia (58-68 %) 7-59 péivaa, 51 prosenttia (5-57 %) 60-119 pdivaa ja 27 prosenttia (15—
37 %) 120-179 péivaa rokotuksen jalkeen. 120-179 pdivaa rokottamisen jalkeen yli 90 prosenttia tartun-
noista oli XBB-linjojen aiheuttamia. Ei voida kuitenkaan sanoa, kuinka paljon suojatehoon vaikutti ajan ku-
luessa tapahtuva hiipuminen ja kuinka paljon viruslinjan muuttuminen.

Kaliforniassa tehdyssé tutkimuksessa (Tseng ym. 2023) arvioitiin Spikevaxin BA.4-5-varianttirdata-
lI6idyn rokotteen suojatehoa elokuun 2022 ja tammikuun 2023 valisena aikana. Tutkimuksessa
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5 Varianttiraataloityjen rokotteiden suojateho

varianttirdataldidyn rokotteen saaneita verrattiin 1) véahintddn kaksi alkuperéista rokotetta saaneisiin ja 2)
rokottamattomiin. Suojateho oli tutkimuksessa ensimmaisen kuukauden aikana 75 prosenttia (95 % luotta-
musvéli 66-93 %) verrattuna véhintddn kaksi alkuperdistd rokotetta saaneisiin ja 85 prosenttia (79-89 %)
verrattuna rokottamattomiin. Suojateho oli 2-3 kuukauden jalkeen 59 prosenttia (34—75 %) verrattuna vé-
hintaén kaksi koronarokotusta saaneisiin ja 77 prosenttia (65-85 %) verrattuna rokottamattomiin.

Isobritannialaisessa tutkimuksessa (Chatzilena ym. 2023) aineistona olivat yli 75-vuotiaat, jotka olivat
saaneet nelja annosta monovalenttia rokotetta, ja tdméan jalkeen osa sai bivalentin rokotteen. Bivalentin ro-
kotteen suojateho sairaalahoitoista koronatautia vastaan oli 47 prosenttia (95 % luottamusvali 18-65 %), kun
seuranta-ajan mediaani oli 75 paivaa.
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6 Suosituksen pohjaoletukset

6 Suosituksen pohjaoletukset

Tamé THL:n tydpaperi pohjautuu siihen todenndkoisimpéén skenaarioon, ettd Pfizerin XBB.1.5-rokote saa
myyntiluvan elokuun lopussa tai viimeistaan syys-lokakuussa. Tall6in rokotteet saadaan maahan ennen mar-
raskuun alkua, jolloin riskiryhmiin kuuluvien influenssarokotukset alkavat. Talléin korona- ja influenssaro-
kotteita pystytd&n antamaan samalla rokotuskerralla. Kaikki syystalven koronarokotusten kohderyhmiin kuu-
luvat saavat myds influenssarokotteen maksutta osana kansallista rokotusohjelmaa.

Jos Pfizerin XBB.1.5-rokote ei saisikaan myyntilupaa alkusyksyn aikana, joudutaan miettimaén tarkem-
min, aloitetaanko laajat véestorokotukset kdyttéden viime vuoden bivalentteja BA-rokotteita, ja mille ryhmille
tehosterokotuksia siind tapauksessa suositeltaisiin.
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7 Yhteenveto

7 Yhteenveto

Alustavien eldintutkimusten perusteella monovalentti rokote, eli EU:n myyntilupaa odottava XBB.1.5-ro-
kote, on immunogeenisempi kuin vuoden 2022 bivalentit rokotteet. Se vastaa myds paremmin syystalvella
2023 todennékoisesti kierrossa olevia XBB-variantteja. Siksi syystalven 2023 koronarokotuksissa kannattaa
ensisijaisesti kayttdd syksylld saapuvia uusia XBB.1.5-raatéloityja Comirnaty-rokotteita. Tatd tukee myos
kevdédn aikana kertynyt tutkimustieto BA.4-5-rokotteiden mahdollisesta madaltuneesta immunogeenisuu-
desta ja tehokkuudesta XBB.1.5-variantteja vastaan.

Heindkuussa noin 90 prosenttia Suomessa sekvensoiduista SARS-CoV-2-viruksista oli XBB-rekom-
binanttiperheen viruksia. Ne ovat myds maailmanlaajuisesti yleisimpid variantteja. Nykyisen epidemiatilan-
teen perusteella todennédkdisintd on, ettd Suomessa syksylla kiertavét variantit tulevat kuulumaan XBB-re-
kombinanttiperheeseen. XBB.1.5-rdétéldityjen rokotteiden odotetaan tuottavan suojaa hyvin myds muiden
XBB-varianttien aiheuttamaa vakavaa tautia vastaan. Koska BA.4-5-raataldidyt rokotteet tuottavat heikosti
vasta-aineita XBB-variantteja vastaan, syystalven tehosteena on suositeltavaa kayttad XBB-raataloityja ro-
kotteita, joita saadaan Suomeen syksylla.
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TyOpaperin tekemiseen on tydryhman liséksi osallistunut Anna Solastie (véeston serologisten tutkimusten
anlyysit). Tyopaperia ovat kommentoineet myds Tuuli Karppinen ja Heini Salo. Tyoryhma kiittad kaikkia

yhteistyOsta.
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Liitteet

Liite 1: THL:n ennakkoarvio syksyn 2023 koronarokotuksista

THL:n 17.5.2023 julkaisema tiedote

Terveyden ja hyvinvoinnin laitoksen (THL) tdméanhetkisen arvion mukaan idkkaille ja tietyille riskiryhmille
suositellaan todennékoisesti syksylla koronarokotteen tehosteannosta. Rokote on tarkoitus antaa samanaikai-
sesti influenssarokotuksen kanssa marras-joulukuussa.

THL tarkentaa ennakkoarviotaan kesdkuussa, jolloin saataneen tarkempaa tietoa muun muassa syksylla
kaytossa olevasta rokotteesta ja sen arvioidusta tehosta silloin kiertavié variantteja vastaan. Talldin tarkentu-
vat myds Suomeen saatavien uusien rokotteiden maéara ja ladkeviranomaisen hyvaksyma koostumus.

”Taméa on ennakkotieto mahdollisesti tulevasta suosituksesta. On tirkeéd, ettd kentin toimijat pystyvét
suunnittelemaan ja varautumaan rokotuksiin hyvissé ajoin. Seuraamme kuitenkin uutta tutkimustietoa rokot-
teista ja niiden arvioidusta vaikuttavuudesta eri véestoryhmissa, jotta voimme tarkentaa ennakkoarviota ja
suositusta”, kertoo THL:n ylilddkari Hanna Nohynek.

Hyvinvointialueet vastaavat rokotusten jarjestdmisesta ja kertovat, misté ja milloin rokotteen voi saada.

Suositukset koronarokotteista perustuvat Kansallisen rokotusasiantuntijaryhman (KRAR) ja THL:n yh-
teisiin arvioihin.

Nykyiset suositukset ovat yha voimassa

Syksyll& todennékdisesti suositeltava tehosterokote koskee 65 vuotta tayttaneitd ja ladketieteellisia riskiryh-
mié. Tamanhetkisen tutkimustiedon perusteella terveet alle 65-vuotiaat aikuiset sote-ammattilaiset mukaan
lukien ja lapset eivét tarvitse syksylla lisatehostetta. Syksyn rokotussuositus varmistuu, jos silla on ladketie-
teelliset ja epidemiologiset perustelut.

Nykyarvion mukaan koronan ja influenssan ladketieteelliset riskiryhmat on hyva yhdenmukaistaa mah-
dollisimman pitkélti. Molempia rokotuksia suositellaan 65 vuotta tayttaneille, ladketieteellisiin riskiryhmiin
kuuluville ja raskaana oleville.

THL:n aiemmin antamat suositukset koronarokotusten perussarjasta ja tehosteista ovat yha voimassa.

Tieto syksyn rokotteista tarkentuu

Taman hetken tietojen pohjalta on todennakdista, ettd syksyn rokotuksissa kaytettaisiin ennemmin tulevia
varianttirdataloityja rokotteita kuin varastossa nyt olevia BA.1- ja BA.4-5-raataldityja rokotteita. Nykyisten
BA.1- ja BA.4-5-rokotteiden suojateho nykyaan Kiertavien varianttien aiheuttamia tartuntoja ja liséteho sai-
raalahoitoa ja kuolemia vastaan hauraimmissa ryhmissé vaikuttaa olevan vahdinen. THL on julkaissut ha-
vainnosta vertaisarvioinnissa olevan rekisteripohjaisen tutkimuksen.

”Kaikki tédlla hetkelld Suomessa kdytossd olevat koronarokotteet suojaavat hyvin vakavalta taudilta”,
muistuttaa Hanna Nohynek.

THL tiedottaa mydhemmin, mité rokotteita syksyn tehosteannoksissa kaytetaan ja milloin Suomeen saa-
daan uusia koronarokote-eria.
THL seuraa uutta tutkimustietoa seka epidemian kehittymista niin Suomessa kuin muuallakin ja muuttaa
suosituksia tarvittaessa ladketieteellisin perustein.

Tama tiedote 18ytyy myds THL:n verkkosivuilta.
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