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Lasten syOpdsairauksien hoidossa kaytettdvit kemoterapiahoidot heikentdvét immunologista
jarjestelmad. Taman seurauksena infektioiden torjunnassa tirkeét vasta-ainetasot laskevat.
Tartuntariskid rokotteilla torjuttavissa oleville taudeille voidaan kuitenkin pienentdd
uusintarokottamalla kemoterapiahoidettuja lapsia.

Tamaén retrospektiivisen tutkimuksen tavoitteena oli arvioida uusintarokotuskayténtoja tutkimalla
kemoterapiahoidettujen lasten rokotevasteita seké heille annettuja uusintarokotussuosituksia.
Aineistona (n=52) oli Turun yliopistollisessa keskussairaalassa kemoterapialla hoidetut remission
saavuttaneet lapsipotilaat, joita ei oltu hoidettu kantasolusiirroilla. Tutkimuksessa tarkasteltiin 3—7
kuukautta kemoterapiahoitojen paattymisen jalkeen mitattuja rokotevasteita kurkkumataa,
jaykkakouristusta, hinkuysk&é, tuhkarokkoa, sikotautia ja vihurirokkoa kohtaan. Rokotevasteet
madriteltiin positiivisiksi tai negatiivisiksi, ja niiden mahdollista yhteytt4 tutkittiin kemoterapiahoidon
intensiteetin, kokonais-IgG-tason, saatujen rokotteiden lukumaéirén ja viimeisimmastd rokotuksesta
diagnoosihetkeen kuluneen ajan kanssa.

Rokotevasteet olivat vahintidén 3 DTaP-rokotusta saaneilla negatiiviset jiykkdkouristusta, hinkuyskai
ja kurkkumétia kohtaan 27 %:1la, 86 %:lla ja 50 %:lla potilaista. Rokotevasteet olivat negatiiviset 1—6-
vuotiailla sikotautia, tuhkarokkoa ja vihurirokkoa vastaan 16 %:lla, 8 %:1la ja 28 %:lla potilaista ja
samat luvut 2 MPR-rokotetta saaneilla minka tahansa iké&isilla potilailla olivat 6 %, 5 % ja 6 %. Koko
tutkimuksen potilaista 13/52 (27 %) sai uusintarokotesuosituksen.

Tulosten perusteella DTaP-uusintarokotus oli tarpeen huomattavalle osalle tutkimuksen potilaista.
Rokotevasteet sikotautia, tuhkarokkoa ja vihurirokkoa kohtaan pysyivét 2 MPR-rokotetta saaneilla
minké tahansa ikéisilld potilailla positiivisina n. 95 %:1la. Lydoksilld saattaa olla vaikutusta
uudelleenrokotuskaytantdihin.

Avainsanat: Rokotevaste, uusintarokotus, immunosuppressio, kemoterapia



1 Johdanto

Lasten syOpésairauksien hoidossa kéytettdvat kemoterapiahoidot ovat kehittyneet kuluneiden
vuosikymmenten aikana. Ennusteiden paranemisen myd6td huomio on siirtynyt yhd enemmaén
kemoterapian haittavaikutuksien pienentdmiseen. Erés haittavaikutuksista on se, ettd ennen
kemoterapiaa hankitut vasta-aineet rokotteiden siséltdmié rokoteantigeeneja kohtaan
vihenevit merkittivisti kemoterapiahoidon seurauksena '=. Tilldin riski sairastua muiden
infektioiden ohella rokotteilla torjuttavissa oleviin tauteihin kasvaa. Lisdksi
kemoterapiahoitojen aikana potilaita ei yleensi rokoteta ja he jéavit paitsi idlnmukaisista
rokotusohjelman rokotteista etenkin, jos kemoterapiahoidot kestivét pitkdan. Hoidoista
riippuen potilaat saattavat joutua eldméaén pitkiékin aikoja eristyksissd kotona infektioita
valttddkseen. Uusintarokottamisen tulisi tapahtua vasta immunologisen jérjestelman riittivan
palautumisen jilkeen, jotta rokotus olisi tarpeeksi tehokas ja eldva rokotus olisi turvallinen.
Olemassa oleva tutkimustieto immunologisen jérjestelmén palautumisesta ei kuitenkaan ole
yhtenéistd ja uudelleenrokottamiskdytdnnot vaihtelevatkin eri terveydenhuollon yksikkojen

valilla.

Rokotevasteita voidaan tutkia mittaamalla aiemmin saatujen rokotteiden sisédltdmid
antigeenejd kohtaan muodostuneita spesifisid IgG-vasta-aineita. Koska kansainvalisti
konsensusta rokotevasteiden suojaavista tai suojaamattomista tasoista ei ole, on niille usein
sovittu tietyt tutkimuskohtaiset raja-arvot. Useissa tutkimuksissa rokotevasteet on mitattu seka
ennen kemoterapiahoitoja ettd niiden jalkeen. Bochennek ym. (2014) mittasivat
tutkimuksessaan rokotevasteita maligniteetin vuoksi hoidetuilta lapsilta ja nuorilta ennen
kemoterapiahoitoja ja vuosi kemoterapiahoitojen jilkeen. Kemoterapiahoitojen seurauksena
21 %, 33 % ja 15 % potilaista menetti aiemmat rokotevasteensa tuhkarokkoa, sikotautia ja
vihurirokkoa kohtaan. * Samankaltaisia tuloksia saivat myos Zignol ym. (2004) tutkiessaan 6—
15 kuukautta kemoterapiahoitojen paattymisen jalkeen mitattuja rokotevasteita.
Kemoterapiahoitojen jélkeen potilaista 25 %, 21 %, 18 % ja 13 % oli menettinyt aiemmat

rokotevasteensa tuhkarokkoa, sikotautia, vihurirokkoa ja jiykkikouristusta kohtaan.

On kuitenkin huomioitavaa, ettd rokotevasteet hiipuvat kaikilla lapsilla ajan my®6té ja jo ennen
kemoterapiaa rokotevasteet voivat olla osalla potilaista huomattavan matalalla tasolla.
Reinhardt ym. (2003) havaitsivat rokotevasteiden olevan tutkimuksessa mééritetylla matalalla
tasolla jo ennen kemoterapiaa tuhkarokkoa, sikotautia, vihurirokkoa, kurkkumitia ja

jaykkikouristusta kohtaan 65-85 %:lla potilaista 2. Koskenvuo ym. (2016) tutkimuksessa



ennen kemoterapiaa mitatut rokotevasteet olivat tutkimuskohtaisella riittdavilla tasolla
jaykkakouristusta kohtaan kaikilla potilailla sekéd 79 %:lla ja 76 %:lla potilaista kurkkuméatia
ja hinkuyskii kohtaan . Niissi tutkimuksissa ei kuitenkaan havaittu kemoterapian
merkittivisti vihentivin vasteita vihurirokkoa ? eiki jaykkakouristusta, kurkkumétia tai
hinkuyski © kohtaan. Ek ym. (2004) tutkimuksessa akuuttia lymfoblastileukemiaa (ALL)
sairastaneiden lasten (n=31) rokotevasteet olivat diagnoosivaiheessa riittdviksi madritetylla
tasolla kurkkumaitda ja jiykkdkouristusta kohtaan 39 %:1la ja 81 %:lla potilaista, mutta

kemoterapiahoitojen jilkeen vastaavat luvut olivat endd 17 % ja 33 % .

Suurin osa tutkimuksista, joissa on selvitetty kemoterapiahoitojen vaikutusta immunologiseen
jarjestelmiin ja rokotevasteisiin, on tehty aineistoista, jotka ovat koostuneet akuuttia
lymfoblastileukemiaa (ALL) sairastaneista lapsipotilaista 7. ALL-potilaat luokitellaan usein
hoito-ohjelmien mukaisesti vakio-, keski- ja korkean riskin potilaisiin ja hoidon intensiteetti
korreloi riskiluokan korkeuden mukaan. Hoidon intensiteetti kuvaa sitd, kuinka vahvoja
syopaladkkeitd potilas saa. On havaittu, ettd korkeammalla hoidon intensiteetilld hoidetut
potilaat kdrsivit voimakkaammasta ja pitkdkestoisemmasta immunologisen jérjestelmén
hiiridistd kuin matalammalla hoidon intensiteetilld hoidetut potilaat *. Rokotevasteiden on
havaittu laskevan enemmin korkeammalla hoidon intensiteetilld hoidetuilla potilailla kuin
matalammalla hoidon intensiteetilli hoidetuilla potilailla !. Erdifissi tutkimuksessa
korkeammalla hoidon intensiteetilld hoidetuilla ALL-potilailla oli merkittdvésti suurempi riski
menettdd rokotevasteensa vihurirokkoa kohtaan kuin matalammalla hoidon intensiteetilld
hoidetut potilaat, tosin vastaavaa ei havaittu rokotevasteissa tuhkarokkoa tai sikotautia
kohtaan *. Erifissi toisessa tutkimuksessa ei todettu merkittivii eroja vakio- ja keskiriskin
ryhmien vélilld, kun tarkasteltiin sekd ennen kemoterapiahoitoja ettd niiden jélkeen mitattuja

rokotevasteita jiykkikouristusta, kurkkumitii ja hinkuysk# kohtaan 6.

Liséksi on havaittu, ettd erityisesti leukemian hoito johtaa muita lapsuusidn maligniteettien
hoitoja syvempiin ja pitkikestoisempaan immunosuppressioon ? ja akuutin
lymfoblastileukemian hoito heikentdé rokotevasteita muiden maligniteettien hoitoja enemmén
4. On myos havaittu, etti rokotevastetasojen laskeminen kemoterapian seurauksena on
runsainta nuoremmilla lapsilla. Ek ym. (2004) havaitsivat, ettd 3—10-vuotiailla ALL-potilailla
oli merkittdvasti matalammat rokotevasteet kurkkumétéa ja jaykkékouristusta kohtaan ennen
uusintarokotusta kuin yli 10-vuotiailla potilailla !. Toisessa tutkimuksessa alle viiden vuoden
ikdisilla lapsilla oli kemoterapian jilkeen merkittdviasti matalampia rokotevastetasoja

tuhkarokkoa, sikotautia ja vihurirokkoa kohtaan kuin vanhemmilla lapsilla '°.



Samankaltaisia tuloksia on saatu muissakin tutkimuksissa *. Zignol ym. (2004) havaitsivat
tutkimuksessaan, ettd kemoterapiahoitojen jédlkeen matalammilla tasoilla olleiden
rokotevasteiden mééra oli merkittiavéasti yhteydessé potilaan nuorempaan ikdan vihurirokon,
sikotaudin ja jaykkdkouristuksen osalta sekd merkittdvésti yhteydessd nuoren iin lisdksi
naissukupuolen kanssa tuhkarokon osalta °>. Monissa muissa tutkimuksissa ei kuitenkaan ole
sukupuolten vililli havaittu vastaavanlaisia merkittivii eroja *'®!!. On my&s tutkimuksia

joissa merkittivii yhteytti ei ole havaittu rokotevastetasojen ja mediaani-idn valilla 2,

Kemoterapiahoitojen seurauksena potilaiden B-solujen kokonaismééraa kuvaava CD19-
solujen médri laskee hyvin matalaksi mutta niiden toipumisen on havaittu alkavan akuutin
lymfoblastileukemian hoidossa jo kemoterapian yllipitovaiheen aikana 3. CD19-solujen
mairin on todettu tutkimuksissa palautuvan takaisin viitearvoihinsa noin 6 kuukautta
kemoterapiahoidon jilkeen *3!3. Toisaalta Koskenvuo ym. (2016) havaitsivat, etti CD19-
solujen kokonaismééra oli huomattavan matala koko tutkimuksen kahden vuoden seuranta-
ajan, ja méara oli merkittdvisti matalampi keskiriskin ryhmélla kuin vakioriskin ryhmalla.
Kemoterapian seurauksena immunologisen jarjestelmin komponenteista ainoastaan B-solujen
havaittiin kdrsineen vakavasti, mutta B-soluluokat kasvoivat kuitenkin merkittavasti kahdessa
vuodessa. ® Van Tilburg ym. (2011) havaitsivat tutkimuksessaan (n=31), etti vaikka B-solujen
kokonaismairit palautuivatkin 3—6kk kemoterapiahoitojen jélkeen, oli muisti-B-solujen
toipuminen hitaampaa ja epitiydellisti vield viiden vuoden kuluttua kemoterapiahoidoista °.

Matalan rokotevastetason on havaittu korreloivan muisti-B-solujen mérin kanssa .

IgG-pitoisuus laskee kemoterapian seurauksena '*. Vasta-ainevilitteisen immuniteetin on
kuitenkin havaittu joidenkin ldhteiden mukaan haavoittuvan kemoterapian seurauksena
soluvilitteisti immuniteettia vihemmin ja lyhytkestoisemmin %>, On tutkimuksia joissa
IgG-tasot ovat normalisoituneet jo viikossa kemoterapiahoitojen péityttyd °. Ek ym. (2005)
tutkimuksessa IgG-tasot olivat kemoterapiahoidetuilla lapsilla merkittavisti terveitd
verrokkeja korkeammalla tasolla kuukausi kemoterapian jilkeen ®. Eriifissi toisessa
tutkimuksessa IgG-tasojen havaittiin normalisoituneen vakio- ja keskiriskin ALL-potilailla jo
3 kuukauden kuluttua kemoterapiahoitojen lopusta . Joissain tutkimuksissa IgG-tasot on
mitattu ensikerran vasta 12—13 kuukauden kuluttua kemoterapiahoitojen pééttymisestd, ja

tasojen on tilldin havaittu olevan jo viitearvoissaan *1°.

Immunologisen jérjestelmén tulisi palautua kemoterapian jédlkeen riittavésti

uusintarokotteiden turvallisuuden seké tehokkuuden takaamiseksi. Palautumisen on havaittu



alkavan jo kemoterapiahoidon yllipitovaiheen aikana . Tutkimuksissa on kuitenkin havaittu
puutteita immunologisessa jarjestelméssa vield vuosien kuluttua kemoterapiahoidon
paittymisestd >4, Zignol ym. (2004) tutkimuksessa uusintarokotukset annettiin 6—15
kuukautta kemoterapiahoitojen jidlkeen niille lapsille (n=51), joilla rokotevasteet olivat olleet
riittdmattomaksi madritetylld tasolla. 93 % uudelleenrokotetuista lapsista muodostivat 4
viikon aikana riittdviksi madritellyt rokotevasteet tuhkarokkoa, sikotautia, vihurirokkoa ja
jaykkikouristusta kohtaan. > Erddssi toisessa tutkimuksessa uudelleenrokottaminen jo 3—5
kuukautta kemoterapiahoitojen pééttymisen jdlkeen tuotti ldhes vastaavat rokotevastetasot
kurkkumitéa, jaiykkékouristusta, tuhkarokkoa, sikotautia ja vihurirokkoa kohtaan kuin miti ne

olivat ennen kemoterapiahoitoja 2.

Uudelleenrokottamisen seurauksena syntyneiden rokotevasteiden on joissain tutkimuksissa
havaittu vaihtelevan eri potilasryhmien vélilld. Ek ym. (2004) tutkimuksessa ALL-potilaat
uusintarokotettiin joko yhden tai kuuden kuukauden kuluttua kemoterapiahoitojen
paittymisestd. Rokotevasteet mitattiin 3 viikon kuluttua rokotteen annosta. Y1lattdin statistista
eroa ei havaittu sen suhteen kummassa aikapisteessa uusintarokotus annettiin. Liséksi
havaittiin, ettd uusintarokotuksen seurauksena kaikki vakio- ja keskiriskin potilaat saivat
tdyden suojan kurkkumétéa ja jaykkdkouristusta vastaan, kun taas korkean riskin potilaista
tdyden suojan sai vain 56 % ja 22 %. ! On my®és tutkimuksia joissa vastaavaa eroa ei ole
havaittu riskiryhmien vilillid °. Kontio ym. (2016) tutkivat kemoterapiahoidettujen lasten
MPR-uusintarokotuksia ja niiden aikaansaamia rokotevasteita ja havaitsivat, ettei syntyneissi
rokotevasteissa ollut maarallistd eroa sen suhteen, oliko ne annettu 11-13 kuukautta vai 17—
19 kuukautta kemoterapiahoitojen péittymisen jdlkeen. Kuitenkin 11-13 kuukauden
aikapisteessd uusintarokotetuista lapsista tytoilla rokotevasteet olivat poikia korkeammalla

tasolla. 19

Vaikka tutkimustulokset eivit ole yhtendisiéd aiheesta, on joitakin ehdotuksia
uudelleenrokottamiskéytdntdjen suhteen annettu. Reinhardt ym. (2003) tutkivat rokotevasteita
tuhkarokkoa, sikotautia, vihurirokkoa, kurkkumatai ja jaykkékouristusta kohtaan ja antoivat
suosituksen uusintarokottaa kaikki ne potilaat, joiden kyseiset rokotevasteet ovat
riittomattomaksi madritetylld tasolla diagnoosivaiheessa tai kemoterapiahoitojen jilkeen, ja
ei-eldvid taudinaiheuttajia sisdltavit uusintarokotteet voisi antaa jo ennen kuin kemoterapiasta
on kulunut 6 kuukautta 2. Fouda ym. (2018) tutkimuksessa alle 5-vuotiaat lapset suositeltiin
uusintarokottamaan '°. Aiheen lisidtutkimuksen tarvetta on kuitenkin lihes poikkeuksetta

tutkimuksien paitelmissa korostettu. Van Tilbyrg ym. tekivit vuonna 2006 systemaattisen



kirjallisuuskatsauksen, jossa oli mukana kahdeksan ALL-potilaita tutkivaa tutkimusta vuosien
19802006 ajalta. Katsauksen perusteella useimmat ALL-potilaat saavat uusintarokotuksista
vasteen, jonka voidaan pédtelld johtuvan eheytyneestd humoraalisesta immuniteetista sekd
immuniteetin muistista. Uusintarokotuskéyténtoihin ei silti voitu ottaa kantaa, silld
katsauksessa mukana olleiden tutkimusten otokset olivat pienié, niiden tutkimusasetelmat
olivat hyvin heterogeenisié ja suojaavalla tasolla olleiden rokotevasteiden mééritelmat
erosivat toisistaan. Uusintarokotuksien antamista voi kuitenkin arvioida alueellisen

rokotekattavuuden ja silloisen infektiotautien tarttumisriskin perusteella '4.

Guilcher ym. (2021) tekivit kartoittavan katsauksen ajanjaksona 1/2017-9/2017 olemassa
olleesta tutkimustiedosta, joka késitteli sydpédhoitojen jilkeistd immunologisen jérjestelman
tilaa remission saavuttaneilla lapsilla. He arvioivat tutkimustuloksia ja antoivat suosituksen
siitd, ettd lapsuusidn syovésti selviytyneille vakioriskin potilaille tulisi 6 kuukautta
kemoterapiahoidon pédtyttyd aloittaa niiden ei-eldvid taudinaiheuttajia sisdltdvien rokotusten
antaminen, jotka oli jifinyt saamatta hoitojen vuoksi "*'®. Rokotevasteiden mittauksen suhteen
katsauksessa huomioitiin European Conference on Infections in Leukaemia:n ohjeistus, joka
suosittelee antamaan MPR-rokotteen sekd DTaP-tehosteen kaikille tdyden rokotussarjan
saaneille ALL-potilaille rokotevasteista huolimatta. Ohjeistusta laadittaessa on paitelty
kyseisen toimintatavan olevan yksinkertainen ja kustannustehokas, ja se ottaa huomioon sen,
etti joissain terveydenhuollon yksikdissé voi olla hankaluuksia mitata rokotevasteita. !’
Konsensuksena Guilcher ym. antoi suosituksen, joka ohjeistaa pdéttdmaan
uusintarokottamisesta yhdessé potilaan ja omaisten kanssa. Rokotevasteet voidaan mitata ja
sen perusteella tehdd paétds uusintarokotteiden antamisesta tai vaihtoehtoisesti voidaan

suoraan antaa uusintarokotteet ilman vasteiden mittausta. ’

Nykyéén useat syopien hoitoon erikoistuneet yksikot ovat vakiintuneet uusintarokottamaan
kaikki remission saavuttaneet kemoterapiahoidetut lapset ilman edeltdvéa rokotevasteiden
mittausta. Useimmiten ei-eldvid taudinaiheuttajia siséltévit tehosterokotukset (DTaP)
annostellaan noin 6 kuukauden kuluttua ja eldvid heikennettyji taudinaiheuttajia siséltavét
rokotukset (MPR) noin 12-24 kuukauden kuluttua kemoterapiahoitojen péaéttymisestd. Turun
yliopistollisessa keskussairaalassa mitataan rutiinitoimenpiteend kaikilta rokotetuilta
lapsipotilailta rokotevasteet noin 4 kuukauden kuluttua kemoterapiahoitojen pédéttymisesta.
Mittaustulosten perusteella arvioidaan uusintarokotustarve. Arvioon vaikuttavat myos niiden
rokotteiden mééra, jotka jaivét potilaalta saamatta pitkien kemoterapiahoitojen vuoksi.

15,18

Vaikutusta on my®os sillé, ettd Suomessa lasten rokotuskattavuus on hyva ja laumasuoja



antaa suojaa my0s immunosuppressoiduille lapsille. Arvioinnin perusteella jatkoon voi riittda

pelkidstddn idanmukaisen rokotusohjelman jatkaminen.

Tassé tutkimuksessa tarkasteltiin retrospektiivisesti potilaiden rokotevasteita ja
uusintarokotuskiyténtjd, ja tutkimuksen aineisto (n=52) koostuu Turun yliopistollisessa
keskussairaalassa hoidetuista lapsuusidn syopdd sairastaneista potilaista. Tutkimuksessa
analysoitiin rokotevasteita kurkkumitié, jiykkdkouristusta, hinkuyskad (DTaP-taudit) seka
tuhkarokkoa, sikotautia ja vihurirokkoa (MPR-taudit) kohtaan ja tutkittiin, onko
kemoterapiahoitojen intensiteetilld, kokonais-igG-tasolla, saatujen aiempien rokotteiden
lukumaérilla ja viimeksi annetuista rokotteista kuluneella ajalla yhteyttd rokotevastetasoihin.

Liséksi tarkasteltiin, kuinka monta potilasta oli saanut uusintarokotussuosituksen.



2 Aineisto ja menetelmat

Turun yliopistollisessa keskussairaalassa diagnosoitiin maligniteetti vuosien 2014-2019
aikana 119 sellaisella lapsella, jotka saivat kemoterapiaa tai sidehoitoa ja joiden syopéahoidot
olivat tulleet paatokseensé 4/2022 mennessi. Heistd aineistoon (n=52) otettiin mukaan
remission saavuttaneet potilaat, jotka olivat saaneet idnmukaiset rokotukset ennen
sairastumistaan ja joita oli maligniteetin vuoksi hoidettu kemoterapialla tai kemoterapian ja
sddehoidon yhdistelmalld. Tutkimuksesta poissuljettiin ne potilaat, jotka olivat saaneet
kantasolusiirron tutkimuksen seuranta-aikana tai ennen sitd, IVIG-hoidon 6 kuukauden sisélld
ennen rokotevastemittausta tai seuranta-ajan aikaisen relapsin. Potilaat, joiden
hoitoprotokollaa oli muokattu useaan otteeseen, poissuljettiin. Liséksi poissuljettiin sellaiset
potilaat, joiden rokotevastemittauksien tulokset eivit olleet saatavilla. Tutkimuksen

aineistoksi saatiin poissulkemisvaiheen jélkeen 52 potilasta.

Tutkimus on retrospektiivinen ja se toteutettiin vuosien 2019-2023 aikana. Kaikki kerdtyt
tiedot ovat olleet osana potilaiden rutiininomaista diagnostiikkaa ja hoitoa. Tutkimuksessa
analysoidut tiedot ovat perdisin Turun yliopistollisen keskussairaalan
laboratoriojérjestelméstd, Uranus-potilastietojirjestelmaistd seki lasten syoparekisterista.
Potilaiden henkilGtietoja on kisitelty turvallisesti ja salassa pitden. Potilastietojen kayttdlupa
myonnettiin sairaalan arviointilautakunnalta ja potilaiden tietoja kdsiteltiin anonyymisti data-
analyyseissd laadunarviomenettelyjen yhteydessd, joten eettistd ennakkoarviota ei tarvittu.
Potilaista keréttiin ikd diagnoosihetkelld, diagnoosi, hoitoprotokolla, kemoterapiahoidon
intensiteettitaso, saatujen aiempien rokotteiden lukuméérd, uusintarokotussuositusten
lukumaéara seké aika, joka oli kulunut viimeksi annetusta rokotteesta diagnoosihetkeen.
Tutkimukseen on otettu lopullinen hoitoprotokolla ja/tai hoidon intensiteettitaso, jos nima

vaihtuivat kesken sydpdhoitojen.

Potilaat jaettiin ryhmiin Kazak ym. ITR3-luokituksen avulla, joka jaottelee syopéahoitojen
intensiteettitasot neljiin eri kategoriaan '°. Tutkimuksessa yhdistettiin ITR3-kategoriat 142
edustamaan matalammalla hoidon intensiteetilld hoidettujen potilaiden ryhméa ja kategoriat
3+4 edustamaan korkeammalla hoidon intensiteetilld hoidettujen potilaiden ryhmaa. DTaP-
rokotevasteiden suhteen analyyseissi tarkasteltiin vain potilaita, jotka olivat saaneet vihintédn
3 DTaP-rokotetta. Analyyseissi tarkasteltiin erillisind ryhmind MPR-rokotevasteiden osalta
1-6-vuotiaita potilaita, jotka olivat saaneet ainakin yhden MPR-rokotteen sekd mink& tahansa

ikdisid potilaita, jotka olivat saaneet kaksi MPR-rokotetta.
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Kokonais-IgG-tasot sekd rokotevastetasot oli mitattu noin 4 kuukautta (vaihteluvéli 3—7
kuukautta) kemoterapiahoitojen padttymisen jilkeen. Kolmella tutkimukseen mukaan otetulla
potilaalla rokotevasteet oli ohjelmoitu vasta 6—7 kuukautta hoitojen paattymisen jalkeen.
Kokonais-IgG:n taso tulkittiin matalaksi, jos sen arvo oli alle iinmukaisen viitearvon.
Rokotevastetasoja on tutkittu mittaamalla laboratoriokokein spesifisid igGG-vasta-aineita, jotka
ovat muodostuneet aiemmin saatujen rokotteiden sisiltdmid antigeeneja kohtaan.
Rokotevasteet on tutkimuksessa madritelty positiivisiksi, kun laboratoriotulos on ollut raja-
arvoinen tai sitd korkeampi. Mikéli rokotevastetaso oli kyseisid raja-arvoja matalampi,

madriteltiin rokotevaste negatiiviseksi.

Tuhkarokko- ja sikotautivasteiden analysoinnissa kiytettiin laboratoriossa kehiteltyja
entsyymi-immunomadrityksid standardiprotokollien mukaisesti. Raja-arvoinen IgG-titterin
laimennussuhde oli tuhkarokon ja sikotaudin osalta 1:40. Vihurirokkovasteita analysoitiin
kaupallisella fluoresenssimééritykselld valmistajan ohjeiden mukaisesti. Raja-arvo oli
vihurirokon osalta 15 IU/ml. Edelld mainitut tutkimukset suoritettiin Turun yliopiston
virologian laitoksen virusdiagnostiikkalaboratoriossa. Jaykkékouristus-, kurkkuméti- ja
hinkuyskdvasteet analysoitiin Turun yliopiston Ladketieteellisen mikrobiologian ja
immunologian laitoksessa laboratoriossa kehitetyilld entsyymi-immunoméérityksilld, joissa
kaytettiin jaykkadkouristus- ja kurkkumététoksoideja sekd hinkuyski-kokobakteerin
sonikaattia. Raja-arvo oli jaykkdkouristuksen osalta 0,1 IU/ml. Kurkkuméadén ja hinkuyskéin
osalta raja-arvoinen absorbanssi oli 0,400, joka laboratoriojarjestelméssé oli ilmoitettu yhdelld

plus-merkilld. Edelld mainitut osastot yhdistettiin vuonna 2015 TYKS Laboratorioksi.

Suomen kansallista rokotusohjelmaa noudattaessa lapset saavat kurkkumata-,
jaykkékouristus-, hinkuyské-, polio- ja Hemophilus influenzae (DTaP-IPV-Hib) -
yhdistelmirokotteen eli viitosrokotteen 3, 5 ja 12 kuukauden idssd, DTap-IPV-rokotteen eli
nelosrokotteen 4 vuoden idssd ja DTaP-tehosteen 14—15 vuoden idssé. Lapset saavat sikotauti-
, tuhkarokko- ja vihurirokko (MPR) -yhdistelmérokotteen 12—18 kuukauden ja 6 vuoden
ifissd. 2 Ennen vuotta 2011 ensimmiinen MPR-rokote annosteltiin 14—18 kuukauden ikdisille.
Nykyisin THL kuitenkin suosittelee, ettd ensimméinen MPR-rokotus annettasiin mieluiten
heti 12 kuukauden igssi. 2%?! Tama on tutkimuksessa huomioitu siten, etti lasten on oletettu
saaneen ensimméisen MPR-rokotteensa 18 kuukauden idssd ennen vuotta 2012 ja 12

kuukauden idssd vuodesta 2012 alkaen.
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Suomen kansallinen rokotusohjelma on kaikille ilmainen ja vapaaehtoinen 2°.
Rokotuskattavuus Suomessa on yli 95 % '°. Terveyden ja hyvinvoinnin laitoksen mukaan
rokotuskattavuus oli vuonna 2019 syntyneilld pikkulapsilla valtakunnallisella tasolla hyva.
Viitosrokotussarja aloitettiin 97 %:lle lapsista ja MPR-rokotteen ensimmaéisen annoksen sai
noin 95 % lapsista. '8 Tissi tutkimuksessa ei otettu huomioon potilaiden mahdollisia aiempia
tartuntoja tartuntatauteihin. Liséksi uusintarokotukseksi ei tissa tutkimuksessa laskettu
suositeltua rokotusta, jos sama rokote oli 1 vuoden sisdlld ajankohtainen idnmukaista

rokotusohjelmaa seuraten.
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3 Tilastolliset menetelmat

Rokotevasteiden vertailu hoidon intensiteettiryhmissa tehtiin kdyttdmalla khin nelidtestia
(engl. Chi-Squared test) ja pienten numeroiden kohdalla kéytettiin sen sijaan Fisherin tarkkaa
testid (engl. Fishers exact test). T-testilld vertailtiin ryhmittdin kulunutta aikaa viimeisimmasta

rokotteesta.

Statistisen merkittdvyyden rajana pidettiin p-arvoa, joka oli alle arvon 0.05. Mukautettuja
analyyseji ei tehty, silld merkittidvid eroja muuttujissa ei esiintynyt ja ndin ollen sekoittavia

tekijoitd analyyseissd ei epdilty.

Kategoristen muuttujien datan kuvailussa kdytettiin frekvenssejd ja prosentteja. Jatkuvien

muuttujien datan kuvailussa kéytettiin keskiarvoa ja keskihajontaa.

Statistiset analyysit suoritettiin IBM SPSS Statistics for Windows -versiolla 27 (IBM Corp.,
Armonk, NY).
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Aineiston potilaista (n=52) oli tyttdjd 26 ja poikia 26. Potilaat olivat idltdén 0—16-vuotiaita ja

mediaani-ikd diagnoosihetkelld oli 5v. Potilaiden maligniteettidiagnooseina olivat vakio- tai

keskiriskin akuutti lymfoblastileukemia (ALL) 20 potilaalla, akuutti myelooinen leukemia

(AML) 8 potilaalla, Hodgkinin lymfooma 4 potilaalla, Burkittin lymfooma 3 potilaalla,

anaplastinen suurisolulymfooma 2 potilaalla, T-lymfoblastinen lymfooma yhdella potilaalla,

Wilmsin tuumori 4 potilaalla, sarkooma 3 potilaalla ja lisimunuaisytimen syopa 2 potilaalla.

Muiden potilaiden diagnoosit olivat medulloblastooma (pikkuaivojen syopd), ependymooma

(aivokammion syOp4d), nikdhermon sydpi, hepatoblastooma seka itusolukasvain.

Hoitoprotokollat ja diagnoosit ovat lueteltuina taulukossa 1.

Taulukko 1. Aineiston potilaiden hoitoprotokollat ja diagnoosit.

Hoitoprotokolla

ALCL-99

B-NHL 2013

BFM-NHL-2004

LMB96

EuroNet-PHL-C1

Euro-LB-2014

Down AML 2007
(International Cooperative

Pediatric AML Study Group)
NOPHO ALL 2008
NOPHO-DBH AML 2012
CWS-2006/guidance

GCT-3

LGG2004

Diagnoosi

Anaplastinen suurisolulymfooma

Anaplastinen suurisolulymfooma,
Burkittin lymfooma

Burkittin lymfooma

Burkittin lymfooma

Hodgkinin lymfooma

T-lymfoblastinen lymfooma

AML

ALL

AML

2 rhabdomyosarkoomaa, synoviasarkooma

ltusolukasvain

Nakdhermon sybpa

Yhteensa

20
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Hoitoprotokolla Diagnoosi Yhteensa
SIOP ependymoma Ependymooma 1

SIOP PNET5-MB Medulloblastooma 1
SIOP-Wilms (Umbrella) Wilmsin tuumori 4
SIOPEL-6 Hepatoblastooma 1
SIOPEN Lisdmunuaisytimen sy6pa 2
Yhteensa 52

Taulukossa 2 ja 3 esitetddn korkeamman ja matalamman intensiteettiryhmén potilaat, joilla oli
negatiiviset rokotevasteet jaykkikouristusta, hinkuyskii, kurkkumaétis seki tuhkarokkoa,
sikotautia ja vihurirokkoa kohtaan. Vasteita verrataan toisiinsa intensiteettiryhmien vélill.
Rokotevasteet on mitattu n. 4 kuukautta (3—7 kuukautta) kemoterapian pdattymisestd. Lisdksi
taulukoissa on myos noin 4 kuukautta (3—6 kuukautta) kemoterapiahoitojen jilkeen mitattujen
kokonais-IgG-tasojen, saatujen uusintarokotussuosituksien maarén sekd viimeisimmasti

saadusta rokotteesta kuluneen ajan vertailu hoidon intensiteettiryhmien valilla.

Taulukon 2 analyysiin on otettu mukaan vain ne potilaat, jotka olivat saaneet vihintdén 3
DTaP-rokotusta. Taulukosta 2 ilmenee, ettd rokotevasteet jiykkdkouristusta, hinkuyskaa ja
kurkkumétda kohtaan olivat negatiiviset 27 %:lla, 86 %:1la ja 50 %:1la analyysin kaikista
potilaista. Vastaavat luvut olivat matalammassa intensiteettiryhmassa 32 %, 83 % ja 55 % ja
korkeammassa intensiteettiryhmassi 18 %, 92 %, 42 %. Taulukossa 2 tarkastelluista potilaista
kokonais-IgG oli matalalla tasolla matalamman intensiteettiryhmin potilaista 9 %:lla ja
korkeamman intensiteettiryhmén potilaista 19 %:lla. Potilaista 25 % (n=12) sai DTaP-
uusintarokotussuosituksen. Matalammassa intensiteettiryhmésséd 29 % potilaista sai DTaP-
uusintarokotussuosituksen, kun taas korkeamman intensiteettiryhmén potilaista 18 % sai
DTaP-uusintarokotussuosituksen. Viimeisimmaéstd DTaP-rokotteesta aikaa oli ehtinyt kulua
diagnoosin saamiseen 2.39 (2.77) vuotta matalamman intensiteettiryhmén potilailla ja 2.82
(3.0) vuotta korkeamman intensiteettiryhmén potilailla. Erot eivét olleet statistisesti

merkittavia.
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Taulukko 2. Jaykkakouristus-, hinkuyska- ja kurkkuméata- vasteiden vertailu hoidon intensiteettiryhmien

valilla.

Jaykkakouristus
negatiivinen

Hinkuyska negatiivinen

Kurkkumata
negatiivinen

DTaP-uusintarokotus-
suosituksen saaneet

Kulunut aika
viimeisimmasta DTaP-
rokotteesta
diagnoosihetkeen,
keskiarvo
(keskihajonta)

Matala kokonais-IgG-
taso n. 4kk* hoidon
paattymisesta

niN (%)

13/ 48 (27)

31/ 36 (86)

17/ 34 (50)

12/ 48 (25)

48

6/48 (13)

Hoidon intensiteetti
matala n/N (%)

10/31(32)

20/24 (83)

12/ 22 (55)

9/31(29)

2.39 (2.77)

3/32 (9)

Hoidon intensiteetti
korkea n/N (%)

3/17(18)

11/12 (92)

5/12 (42)

3/17 (18)

2.82 (3.0)

3/16 (19)

p

0.33**%)

0.50**)

0.72**%)

0.50%**)

0.61****)

0.39**%)

Analyysiin on otettu mukaan pelkastdan lapset, jotka olivat saaneet ainakin kolme DtaP-rokotusta.

*) Kokonais-lgG-tasot on mitattu 3—6 kuukautta kemoterapianhoitojen paattymisesta.

**) Khin nelidtesti
***) Fisherin tarkka testi

) T-testi

Taulukossa 3 potilaita tarkasteltiin kahdessa eri analyysisséd. Toiseen analyysiin otettiin

mukaan 1-6-vuotiaat lapset, jotka olivat saaneet ainakin yhden MPR-rokotteen ja toiseen

kaikenikéiset lapset, jotka olivat saaneet 2 MPR-rokotetta. Sikotaudin, tuhkarokon ja

vihurirokon osalta rokotevasteet olivat negatiiviset 1-6-vuotiaiden analyysiryhméssa 16

%:lla, 8 %:1la ja 28 %:1la potilaista ja 2 MPR-rokotetta saaneiden analyysiryhmasséd 6 %:lla, 5

%:lla ja 6 %:lla potilaista. Sikotautivasteet olivat 1-6-vuotiaiden analyysiryhméssa

negatiiviset malamman intensiteettiryhmén potilaista 11 %:1la ja korkeamman



16

intensiteettiryhmin potilaista 33 %:lla, ja vastaavat luvut 2 MPR-rokotetta saaneiden
analyysiryhmadssé olivat 0 % ja 11 %. Tuhkarokkovasteet olivat 1-6-vuotiaista negatiiviset
matalamman intensiteettiryhmén potilaista 10 %:1la ja ei kenelldkdin korkeamman
intensiteettiryhmén potilaista, ja vastaavat luvut 2 MPR-rokotetta saaneilla olivat 0 % ja 11
%. Vihurirokkovasteet olivat 1-6-vuotiaista negatiiviset matalamman intensiteettiryhmén
potilaista 26 %:lla ja korkeamman intensiteettiryhmin potilaista 33 %:lla, ja vastaavat luvut 2
MPR-rokotetta saaneilla olivat 11 % ja 0 %. Kokonais-IgG-tasot olivat matalat 3—6
kuukauden kuluttua kemoterapian paittymisestd 1—6-vuotiailla ei kellddn matalamman
intensiteettiryhmén potilaista ja 29 %:1la korkeamman intensiteettiryhmén potilaista, ja
vastaavat luvut 2 MPR-rokotetta saaneilla olivat 30 % ja 11%. 1—6-vuotiaista vain 1 potilas,
joka kuului matalampaan intensiteettiryhméén, sekd 2 MPR-rokotetta saaneista vain 1 potilas,
joka kuului korkeampaan intensiteettiryhméén, sai hoidon jdlkeen uusintarokotussuosituksen.
Viimeisimmaistd MPR-rokotteesta aikaa oli ehtinyt kulua diagnoosin saamiseen 1-6-vuotiaista
2.30 (1.59) vuotta matalamman intensiteettiryhmén potilailla ja 1.83 (1.72) vuotta
korkeamman intensiteettiryhmén potilailla ja 2 MPR-rokotetta saaneilla vastaavat luvut olivat

5.90 (3.54) vuotta ja 4 (3.35) vuotta. Erot eivit olleet statistisesti merkittavia.

Taulukko 3. Sikotauti-, tuhkarokko- ja vihurirokko- vasteiden vertailu hoidon intensiteettiryhmien valilla.

n/N (%) Hoidon Hoidon o]
intensiteetti intensiteetti
matala n/N (%) korkea n/N (%)

1-6-vuotiaat
Sikotauti negatiivinen 4/25 (16) 2/19 (11) 2/6 (33) 0.23 **)
Tuhkarokko negatiivinen 2/ 26 (8) 2/20 (10) 0/6 ES
Vihurirokko negatiivinen 7/25 (28) 5/19 (26) 2/6 (33) 1.0 *%)
MPR-uusintarokotus- 1/26 (4) 1/19 (5) 0/6 ES

suosituksen saaneet

Kulunut aika viimeisimmasta 26 2.30(1.59) 1.83 (1.72) 0.54**%)
MPR-rokotteesta

diagnoosihetkeen, keskiarvo

(keskihajonta)
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n/N (%) Hoidon Hoidon p
intensiteetti intensiteetti
matala n/N (%) korkea n/N (%)

Matala kokonais-lgG-taso n. 2/28 (7) 0/21 2/7(29) 0.06**)
4kk* hoidon paattymisesta

2 MPR-rokotusta saaneet

Sikotauti negatiivinen 1/18(6) 0/9 1/9 (11) ES
Tuhkarokko negatiivinen 1/19 (5) 0/10 1/9 (11) ES
Vihurirokko negatiivinen 1/18(6) 1/9(11) 0/9 ES
MPR-uusintarokotus- 1/19(5) 0/10 1/9 (11) ES

suosituksen saaneet

Kulunut aika viimeisimmasta 19 5.90 (3.54) 4.0(3.35) 0.25"**)
MPR-rokotteesta

diagnoosihetkeen, keskiarvo

(keskihajonta)

Matala kokonais-IgG-taso n. 4/19(21) 3/10(30) 1/9(11) 0.58*%)
4kk* hoidon paattymisesta

Rivit 1-6: 1-6-vuotiaat lapset, jotka olivat saaneet ainakin yhden MPR-rokotteen.
Rivit 7-12: Minka tahansa ikaiset lapset, jotka olivat saaneet 2 MPR-rokotetta.

ES = Ei sovellettavissa.

*) Kokonais-lgG-tasot on mitattu 3—6 kuukautta kemoterapianhoitojen paattymisesta.
**) Fisherin tarka testi

) T-Testi

Taulukossa 4 potilaat on jaettu ryhmiin sen mukaan, oliko heilld positiivinen vai negatiivinen
rokotevaste taudinaiheuttajaa kohtaan. Rokotevasteet on mitattu n. 4 kuukautta (3—7
kuukautta) kemoterapiahoitojen pdattymisestd. Viimeisimmastd DTaP- tai MPR-rokotuksesta
kulunut aika diagnoosihetkeen on ilmoitettu jokaisessa positiivisen ja negatiivisen
rokotevasteen ryhmissd. Rokotevasteiden positiivisia ja negatiivisia ryhmid on verrattu

keskendin. Statistisesti merkittdvid eroja ei ollut.
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Taulukko 4. Kulunut aika viimeisimmasté DTaP- tai MPR-rokotuksesta diagnoosihetkeen
rokotevastetasojen mukaan.

N Kulunut aika Keskihajonta p
viimeisimmasta

rokotteesta

(keskiarvo)
Jaykkakouristus positiivinen 35 277 3.12 0.36
Jaykkakouristus negatiivinen 13 1.92 1.8
Hinkuyska positiivinen 5 4.20 2.86 0.07
Hinkuyska negatiivinen 31 2.10 2.27
Kurkkumata positiivinen 17 2.18 1.94 0.21
Kurkkumaté negatiivinen 17 3.41 3.45
Sikotauti positiivinen 17 5.06 3.50 ES
Sikotauti negatiivinen 1 1.0
Tuhkarokko positiivinen 18 5.11 3.56 ES
Tuhkarokko negatiivinen 1 3.00
Vihurirokko positiivinen 17 5.00 3.55 ES
Vihurirokko negatiivinen 1 2.00

Mukana ovat kaikki ne lapset, jotka olivat saaneet vahintaan 3 DTaP- tai 2 MPR- rokotetta. T-testi
tehty positiivisten ja negatiivisten vasta-ainetasojen valilla.

ES = Ei sovellettavissa.
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5 Paatelmat

Tassd tutkimuksessa noin nelja kuukautta kemoterapiahoitojen jilkeen mitatut rokotevasteet
olivat negatiiviset kolme DTaP-rokotetta saaneilla jaykkikouristuksen, hinkuyskén ja
kurkkumédin osalta 27 %:1la, 86 %:1la ja 50 %:lla potilaista. Sikotaudin, tuhkarokon ja
vihurirokon osalta vastaavat luvut olivat 1-6-vuotiaiden analyysiryhmaésti 16 %, 8 % ja 28 %
ja mink3 tahansa ikdisten kaksi MPR-rokotetta saaneiden analyysiryhmésti 6 %, 5 % ja 6 %.
Jalkimmaisessd analyysiryhmaéssi siis n. 95 % potilaista sdilytti rokotevasteensa MPR-tauteja
kohtaan. Ero edelld mainittujen MPR-analyysiryhmien viélilld saattaa selittyd saatujen
rokotteiden lukuméirin lisiksi ndiden potilasryhmien ikderolla '*>10, Merkittivii yhteyttd ei
16ytynyt viimeisimmasta saadusta rokotteesta diagnoosihetkeen kuluneen ajan ja negatiivisten
tai positiivisten rokotevasteiden vililld, kun analysoitiin vihintdén kolme DTaP- tai kaksi

MPR-rokotetta saaneita lapsia.

Tulokset kemoterapian jilkeisistd rokotevasteista ovat samansuuntaisia kirjallisuudessa
esitetyn tiedon kanssa. Kirjallisuudessa tutkimusten metodologiset erot vaikuttavat kuitenkin
sithen, ettd tutkimustulokset ovat olleet hyvin varioivia. Van Tilburgin ym. systemaattisessa
kirjallisuuskatsauksessa rokotevasteet olivat suojaavalla tasolla ALL-potilailla
kemoterapiahoitojen jélkeen 17-98 %:1la kurkkumatda, 27-82 %:lla hinkuyskaa, 20-98 %:lla
jaykkékouristusta, 29-92 %:lla sikotautia, 29—-60 %:1la tuhkarokkoa ja 72-92 %:lla
vihurirokkoa kohtaan 4. Vastaavanlaisia tuloksia on saatu myds muissa tutkimuksissa %12,
Verrattuna edelld mainittuihin tutkimuksiin, tdssd tutkimuksessa tuhkarokkovasteet jéivit
suuremmalle osalle potilaista suojaavalle tasolle (9295 %) ja hinkuyskévasteet jaivéit

pienemmalle osalle potilaista suojaavalle tasolle (14 %). Toisaalta on tiedossa, etté

hinkuyskivasteet hiipuvat suhteellisen nopeasti myds terveillikin lapsilla 22,

Toisin kuin useissa muissa tutkimuksissa '8, tissd tutkimuksessa ei havaittu statistisesti
merkittdvad eroa rokotevastetasoissa korkeamman ja matalamman hoidon intensiteettiryhmén
vililld. On kuitenkin muitakin tutkimuksia joissa hoidon intensiteettiryhmien vélill ei
havaittu eroja rokotevasteissa ®. Joissain tutkimuksista, joissa ollaan tutkittu rokotevasteita
useita eri taudinaiheuttajia kohtaan, on havaittu yhteys vain yksittéisiltd taudinaiheuttajilta

suojaavien rokotevasteiden ja hoidon intensiteettiryhmien vilill4 .

Koko tutkimuksen potilaista 13/52 (27 %) sai uusintarokotussuosituksen. Tutkimuksen

potilailla rokotevasteet sdilyivit paremmin MPR-tauteja kohtaan kuin DTaP-tauteja kohtaan
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ja uusintarokotuksista potilaille suositeltiin eniten DTaP-rokotetta. 11 potilasta sai suosituksen
ottaa DTaP-rokotuksen, 1 MPR-rokotuksen ja 1 potilas sai suosituksen ottaa sekd MPR- ettd
DTaP-rokotuksen. Negatiivinen jaiykkékouristusvaste oli 13/48 (27 %) potilaalla. Kyseinen
madrd on sama kuin uusintarokotussuosituksen saaneiden potilaiden. Jaykkadkouristus-
uusintarokotesuositus annetaankin kdytinnossd matalalla kynnykselld, jos
jaykkakouristusvasteen on tulkittu olevan suojaamattomalla tasolla. Joidenkin tutkimuksien
mukaan jaykkdkouristusvasteen on havaittu kérsivéin tutkituista vasteista vihiten

kemoterapiahoitojen seurauksena 2>,

Eris timén tutkimuksen heikkouksista on se, ettei rokotevasteita oltu mitattu ennen
kemoterapiahoitojen alkamista ja vasteiden menetys on riskissi yliarvioitua 4. Yleisesti
rokotesuojaa pidetdédn lasten joukossa kattavana, mutta useissa tutkimuksissa on havaittu
rokotevasteiden olevan ennen kemoterapiahoitoja pienempi anamnestista ideaalia >*. Lisdksi
tissd tutkimuksessa ei otettu huomioon kemoterapiahoitojen kestoja. Kirjallisuudessa on
kuitenkin havaintoja siitd, ettei hoitojen kesto ndyttiisi suoraan vaikuttavan immunologisen
jérjestelmin toipumiseen '3, Lisiiksi rokotevasteiden tutkimista haastaa se, etti
rokotevasteiden raja-arvot ovat usein sopimuskysymys, ja ne vaihtelevatkin tutkimuksittain.
Esimerkiksi tuhkarokkovasteiden raja-arvosta ei ole olemassa vahvaa tieteellisti niyttod .
Universaaleja standardeja rokotevasteiden mittaamisen tai uusintarokotuskéyténtdjen suhteen

eiole”.

Tutkimuksen rokotustiedot kerittiin potilastietojarjestelméstd, josta ei aina 10ytynyt
yksiselitteistd informaatiota saatujen rokotteiden lukumaiiristd. Talloin normaalisti
rokotetuilla lapsilla luku paiteltiin potilaan i4n ja Suomen kansallisen rokotusohjelman
aikataulun mukaan. Samankaltaisia tiedonkeruun ongelmia esiintyy yleisesti

retrospektiivisissd tutkimusasetelmissa.

Olemassa olleen kirjallisuuden vertailu timén tutkimuksen tulosten kanssa oli haasteellista
varioivien tutkimusasetelmien ja aineistojen vuoksi. Samankaltaisia haasteita kartoittavaa
katsausta tehdessddn totesivat my0s Guilcher ym. (2021), kun katsaukseen mukaan otettujen
tutkimusten laatu ja koko vaihtelivat ja tuloksien havaittiin olevan ristiriitaisia /. Myds Van
Tilburg ym. kokivat samankaltaisia haasteita systemaattista kirjallisuuskatsausta (2006)
tehdesséin 4. Aiheesta tehtyjen tutkimusten vertailua haastaa myds se, ettd suuri osa
tutkimuksesta on keskittynyt ALL-potilaisiin /. ALL jo itsessiiin hiiritsee lymfosyyttien
kypsymistd, ja ALL-hoidot ovat tyypillisesti pidempié ja erilaisempia kuin muiden
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maligniteettien hoidot. Tdmén vuoksi ALL-potilasryhmén vertailu muita syopid, kuten

solideja tuumoreita, sairastavien potilasryhmien kanssa on haastavaa.

Tamén tutkimuksen vahvuutena on se, ettd aineisto on perdisin kliinisestd potilastyosta.
Aineistossa on edustettuna monenlaisia potilaita ja potilaat on jaettu ryhmiin ITR3 -
luokituksen mukaisesti. Ndin tutkimus pystyy tarjoamaan mahdollisimman todenmukaista

tietoa kemoterapiahoitojen jélkeisistd vasta-ainetasoista potilasryhmid vertaillen.

Tassd tutkimuksessa uusintarokotussuosituksen saaneiden potilaiden méaradn vaikutti
huomattavasti rokotevasteiden rutiininomainen mittaus noin neljan kuukauden kuluttua
kemoterapianhoitojen péittymisestd. Jos rokotevasteet olivat suojaavalla tasolla, niin
uusintarokotusta ei arvioitu vélttimattoméksi. 27 % aineiston potilaista sai
uusintarokotussuosituksen ja luku vastaa niiden potilaiden mééraa, joilla oli negatiiviset
jaykkakouristusvasteet. Uusintarokotuksista DTaP-rokotetta suositeltiin useammin kuin
MPR-rokotetta. Tutkimuksen perusteella ei kuitenkaan voida antaa suosituksia sen suhteen,
tulisiko jonkin tietyn ryhmén potilaat sidnndnmukaisesti uusintarokottaa. Tutkimuksessa noin
95 %:1la kaksi MPR-rokotusta saaneista minkéd tahansa ik&isisté potilaista rokotevasteet
tuhkarokkoa, sikotautia ja vihurirokkoa kohtaan séilyivit suojaavalla tasolla. Kun otetaan
huomioon, ettd rokotuskattavuus on Suomessa hyvé ja rokotteilla torjuttavissa olevat
tartuntatautiepidemiat ovat Suomessa harvinaisia '>?!, voidaan todeta, etti MPR-
uusintarokotusten antaminen vasta 12—24 kuukautta kemoterapiahoitojen pdattymisen jélkeen

on hyvin todenndkdisesti turvallista.
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