i

ISSN 0235 - 8026

e P



DEPRSSIOON:

MONOAMIINIDE TASAKAALU HAIRE*

NORADRENALIIN SEROTONIIN

moklobemiid

AURORIX

TRIAMIINERGILINE REGULAARTOR

Efektiivsuse ja talul

D 0 PAMI I N “Delini-Stula A, Affektive storungen, Ik.181-196.
Ed. D Zerssen, HJ Mller. Berlin, Heidelberg:

Springer (1988).

Tavaline annus: 150mg x 2
Pakend: 150myg tabletid, N 30 ja 100

Tiiendav informatsioon saadaval firma
esindajalt noudmisel.

F. Hoffmann - La Roche Ltd., Basel, Shveits



1996

]| _/_/J_m ﬂth_

Kirjastuse «Perioodika» ja Eesti Arstide Liidu ajakiri
Asutatud 1922. aastal

!
55
S
%a%%""

SISU

TEOORIA JA PRAKTIKA

S. Velbri, M. Glikmann, A. Lilleorg,
M. Pérlist — Primaarne humoraalne im-
muunpuudulikkus haigetel 99

T. Orrin, P. Roosaar, A. Arend, E.
Sepp — Muutused mao parisndidrmete
rakulises koostises trunkaalse vagotoo-
mia, indometatsiini ja tsimetidiini toimel
103

K. Jagomégi, M. Viigimaa, E. Hend-
rikson, J. Talts, R. Raamat, R. Teesa-
lu — Arteriaalse réhu ja stidame 156gisa-
geduse variaabluse mairamine funktsio-
naalsete testide ajal miiokardiinfarkti
dgedas faasis 1056

H. Grinberg, M. Thetloff — Laste adi-
poossus: hindamise kriteeriumid, esine-
missagedus, fiilisiline areng ja lipiidide
ainevahetushdiired 109

M. Paal — Insuliinisdltuva suhkurtéve
hilistiisistused lapseeas 112

T. Jiriméie, E. Pihl — Kehalise kasva-
tuse petajate tervislik seisund 116

I. Zolotuhhina, I. Laan, M. Aaremie,
R. Peetso — Nodoosne eriiteem ja reak-
tiivne artriit kui jersinioosi ja pseudotu-
berkuloosi immunoloogiliste tiisistuste
kliinilised ilmingud lastel 119

S. Kaur, H. Silm, A. Kangur, A. Uus-
kila, M. Karelson — FIBROLAN-lahus
ja —salv haavandite ravis 124

ULEVAATED

V. Salupere — Funktsionaalne maodiis-
pepsia 129

0. Kurtenkov, K. Klaamas — Helico-
bacter pylori ja maovahk 133

E. Hint, A. Lilleorg — Perekondlik rin-
navihk 139

M. Ots — Glomerulopaatiate immuno-
diagnoosimine 143

K. Jakovleva, H. Everaus — Miielo-
diisplastilised siindroomid 147

TERVISHOIUTOO KORRALDUS
Eestis 1995. aastal registreeritud nak-
kushaigused 163

KOGEMUSTE VAHETAMINE JA
KASUISTIKA

0. Uibo — Tséliaakia séeltestid, dia-
gnoosimine ja ravi 166

A. Haavel, H. Haavel — Munasarja
hiidtsiist 168

M. Maimets — Malaariast parasvéstme
arstile 162

MITMESUGUST
E. Rddtel — Vibroakustilise teraapia
psiihhofiisioloogiline toime 166

VALISMAALT
L. Suurorg — Tervishoiu arengu suunad
Venemaal 171

KONVERENTSID JA
NOUPIDAMISED 174

INTERVJUU
M. Martinson — Riigi vastutus tervis-
hoiu ees peab suurenema 179

TAHTPAEVAD 182
QUAESTIONES LINGUAE
ESTONICAE IN MEDICINA

I. Aro — Oendusest, psetusest, seteadu-
sest 185

JURIIDILINE NOUANNE 188
IN MEMORIAM

Arseni Saar 188

Ants Naib 189

Leo Kirotar 189

TARTU ULIKOOLIS 190

KROONIKA 192




AUTOREILE

Kisikirjad esitatakse toimetusele kahes eksempla-
ris masinakirjas, ridade vahe kaks intervalli. Sama
kehtib ka arvuti salvestuskettalt viljatriikitud teksti
kohta. TS olgu aktuaalne ja tédnap4eva teaduse tase-
mel. Artikkel koosnegu pealkirjastatud osadest: sisse-
juhatus ja t66 eesmirk, uurimismaterjal ja —meetodid,
tulemused, arutelu, kokkuvdte ja jireldused. Kisikiri
peab olema keeleliselt korrektne, terminid, valemid,
mddtithikud, tsitaadid, nimed, initsiaalid kontrollitud,
ka 3—7 votmesdna lisatud. Uudse termini vOi mdiste
kasutuselevdtmisel tods esitatagu see voimalikult mit-
mes keeles (ladina, inglise, saksa, vene). Artiklid
esitatagu kokkusurutult, mitte iile nelja ja iilevaated
mitte iile kiimne lehekiilje, kirjandus sealhulgas kuni
10 ja 30 nimetust.— Asutuse tdend, kas to5 on plaa-
niline voi mitte voi dissertatsiooni fragment, esitatak-
se koos kisikirjaga. Teadusliku t66 kasikirja viseerib
teaduslik juhendaja. — Andmed koikide autorite
kohta (ees- ja perekonnanimi, asutuse nimetus, kodu-
ne aadress, tdokoha ja kodune telefon) lisatakse kasi-
kirja 16ppu koos koikide autorite allkirjadega. Korg-
koolide ja uurimisinstituutide td6tajad méarkigu ka ka-
teedri voi osakonna nimetus. — Resiimee esitatagu
inglise keeles (8 — 12 rida). — Kirjandus. Biblio-
graafia esitatakse tihestikulises jarjekorras, kusjuures
venekeelsed kirjandusallikad translitereeritakse ladina
tihtedega. Raamatutel mérgitakse autori perekonnani-
mi, initsiaalid, pealkiri, véiljaandmise koht ja ilmumis-
aasta. Ajakirjade puhul tuuakse kdikide autorite pe-
rekonnanimed ja initsiaalid, artikli pealkiri, ajakirja
tiielik nimetus, ilmumisaasta, kéide, anne v4i num-
ber, artikli lehekiilgede algus- ja 16ppnumbrid. — Fo-
tod ja joonised koos allkirjadega paigutatakse kiisi-
kirja 16ppu (vdimaluse korral must-valged). On soo-
vitatav foto, eriti mikrofoto tagakiiljele markida
ulemine serv.

Lubamatu on toimetusele saata t6id, mis on muu-
des viljaannetes voi monograafia osana juba tritkitud.
Toimetus ei tagasta fotosid ja jooniseid ning avalda-
misele tulevate artiklite kasikirju.

NB! Vastavalt toimetuskolleegiumi otsu-
sele kuuluvad kéik ajakirjas avaldatavad
artiklid eelretsenseerimisele.

«Eesti Arst»
ilmub 6 korda aastas. Tellimusi votavad vastu ajakir-
janduslevi ettevotted, postiettevotted ja sidejaoskon-
nad.

Vilismaale saab ajakirja «Eesti Arst» tellida «Ees-
ti Arsti» toimetusest.

Lugupeetud lugeja!

Kui Teil on iihel vdi teisel pohjusel jadnud moni
"Eesti Arsti" number ostmata, vdite seda osta "Eesti
Arsti" toimetusest Piiskopi t. 3 Tallinn, telefon
443 256.

Toimetuskolleegium

Jaan Eha, Andres Ellamaa, Vello Ilmoja, Ain-Elmar
Kaasik, Merike Martinson, Indrek Oro, Ants Peet-
salu, Oku Tamm (peatoimetaja), Rando Truve.

Korrektor ja tehniline toimetaja M. Liivak. Toimetu-
se aadress: Tallinn EE0001, Piiskopi 3. Tel. 443 256.
Kirjastus «Perioodika». Tallinn, Pirnu mnt. 8, tel.
442 484. Ladumisele antud 13. 02. 1996. Trikkimi-
sele antud 12. 03. 1996. Galerii-brite ofset
70%X100/16. Triikipoognaid 6,0. Tingtriikipoognaid
7,7. Arvestuspoognaid 9,53. Tell. nr. 697. Printall.
Tallinn, Pirnu mnt. 67-a.

Uksikmiiiigi hind 18 krooni, tellijatele 13 krooni.

© Kirjastus «Perioodika»
«Eesti Arst»@ 1996
«EBstonian Physician»




Eesti Arst, 1996, 2, 99-102

Primaarne humoraalne
immuunpuudulikkus
haigetel

Sirje Velbri Meeli Glikmann
Aili Lilleorg Marja Parlist

idldine variaabel hidipogammaglobulineemia,
IgA-puudulikkus, viikelaste transitoorne hii-
pogammaglobulineemia

Primaarse humoraalse immuunpuudu-
likkuse hulka kuuluvad immuunpuudu-
likkuse vormid, millele on iseloomulik
ithe vo6i mitme immunoglobuliinide klassi
madal tase voi puudumine. Seejuures ei
voi haigel esineda liimfoidse koe patoloo-
giat v6i monda muud pdhihaigust, mis
voiks pohjustada immuunsuse tunduvat
langust (14).

Koige sagedamaks primaarse immuun-
puudulikkuse vormiks on IgA-puudulik-
kus, mida esineb Euroopas doonoritel sa-
gedusega 1:396—1:2171 (3). Nimetatud
immuunpuudulikkuse vorm ei pdhjusta
alati tervisehdireid ja seetottu avastatak-
se see juhuslikult ka tervetel (3, 12). IgA-
puudulikkus voib kombineeruda IgG
alaklasside — enamasti IgG2 voi IgG4 —
puudulikkusega (4, 6, 7, 11). IgG alaklas-
side puudulikkust esineb ka iseseisva im-
muunpuudulikkuse vormina, pohjustades
sagedasi nakkusi, kuid see voib kulgeda

Sirje Velbri, Meeli Glitkmann, Aili Lilleorg — Tal-
linna Keskhaigla kliinilise immunoloogia labor
Marja Pdrlist — Nomme Lastehaigla pulmonoloo-
giaosakond

ka viheste tervisehdiretega ja olla seetot-
tu juhuslikuks leiuks tervete uuringul (8,
11).

Uldist variaablit immuunpuudulikkust
ehk hiipogammaglobulineemiat tuleb ees-
pool toodud immuunpuudulikkuse vormi-
dest ette tunduvalt harvem (Rootsis 2-3
juhtu 100 000 inimese kohta (5)) ja seda
iseloomustab immunoglobuliinide kahe
voi kolme pohiklassi tunduv langus. Neil
haigeil on IgG ja IgA tase madal, IgM tase
on aga langenud, normaalne voi isegi
tousnud. Uldine variaabel immuunpuu-
dulikkus voib ilmneda kas lapse- vdi téis-
kasvanueas (5, 13), pohjustades raskeid
korduvaid bakteriaalseid, seen- vdi muid
nakkusi: kopsupdletikke, sinusiite, me-
ningiiti. Uldine variaabel immuunpuudu-
likkus on heterogeenne immuunpuudulik-
kuse vorm. Viimasel ajal on eraldi vormi-
na vélja toodud X-kromosoomiga seotud
hiiper-IgM-siindroom, mille puhul on IgG
ja IgA tase madal, IgM tase aga tousnud
voi normaalne (1, 7). X-kromosoomiga seo-
tud immuunpuudulikkuse vormiks on ka
agammaglobulineemia, millele on iseloo-
mulik gammaglobuliini puudumine elekt-
roforegrammis, samuti B-lumfotstititide
puudumine. Haigus ilmneb poeglastel va-
rajases eas raskete korduvate nakkustena
(5, 13).

Imikutel esineb 3.-9. elukuul fusioloo-
giline immuunpuudulikkus, mida iseloo-
mustab madal IgG tase, sest looteeas
emalt saadud IgG on lagunenud, imiku
enda IgG moodustumine aga ei ole veel
kiillaldane. Juhul, kui imikul immunoglo-
buliinide siintees hilineb, tdheldatakse
IgG ja monikord ka IgA ja IgM madalaid
védrtusi, mis voib olla sagedate nakkuste
eeltingimuseks. Sellist immuunpuudulik-
kust nimetatakse viikelaste transitoor-
seks hiippogammaglobulineemiaks ja see
voib kesta neljanda eluaastani (9).

Uuringu eesmérgiks oli immunoloogi-
liste analiiiside néitajate alusel hinnata
primaarse humoraalse immuunpuudulik-
kuse sagedust ja laadi haigetel.

Uurimismaterjal ja -metoodika. Analiii-
siti Tallinna Keskhaigla kliinilise immunoloo-
gia laboratooriumis viie aasta valtel (1989—
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1993) tehtud immunoloogiliste uuringute tule-
musi 20127 haigel ja korduvuuringuteta
19 523 haigel. Haigete veri oli immunoloogilis-
teks uuringuteks saadetud Tallinna ja Pohja-
Eesti raviasutustest. Seega haigete valiku ja
immunoloogiliste uuringute vajaduse maara-
sid erinevad arstid.

Kaigil uurituil maarati immunoglobuliinide
pohiklassid, kasutades selleks radiaalse im-
munodifusiooni meetodit. Primaarse immuun-
puudulikkuse kahtluse korral maarati vere-
seerumi immunoglobuliinide sisaldus ka nefe-
lomeetriliselt = Beckmani  analiisaatoriga.
Samuti mairati immunoglobuliinide sisaldus
siljes, IgE, T- ja B-laumfotsiititide hulk ja fago-
tstitoosi naitajad.

Uurimistulemused ja arutelu. Hai-
gete immunoloogilisi néitajaid analiitisiti
vanuserithmiti: tdiskasvanutel (15 931-1),
imikutel vanuses kuni 3 kuud (33-1), vii-
kelastel vanuses kolm kuud kuni kolm
aastat (829-1) ja vanematel lastel (2730-1).
Nagu nimetatud, voib viikelastel esineda
transitoorne hiipogammaglobulineemia.
IgA-puudulikkust aga ei saa viikelastel
kindlaks teha, sest IgA stintees on fusio-
loogiliselt hiline.

Analiitisiperioodil uuriti kuut tldise va-
riaabli immuunpuudulikkusega haiget
diinaamikas. Neist iiks oli laps. Kahel
haigel oli haigus avastatud juba lapseeas,
aga mainitud perioodil olid nad juba téis-
kasvanud. Kolmel haigel avastati tildine
variaabel immuunpuudulikkus tiiskasva-
nueas (17—40-aastaselt). Tadiskasvanuil oli
haiguse diagnoosimisele eelnenud pikk
nakkusperiood, 6-20 aastat. Nakkused
progresseerusid jirk-jargult ja olid osal
haigetel pohjustanud péérdumatuid muu-
tusi, eriti kopsudes. Uhel haigel olid tek-
kinud bronhoektaasiad ja tal eemaldati
iks kopsusagar.

Varajasemad immunoloogilised uurin-
gud olid tehtud ainult ithel haigel neli
aastat enne immuunpuudulikkuse dia-
gnoosimist, kus ilmnes IgG ja IgA taseme
moddukas langus (vastavalt 4,0 ja 0,48
g/1). Teistel haigetel ei olnud immunoloo-
gilisi uuringuid varem tehtud ja seetottu
ei olnud selge, millal tegelikult immuun-
puudulikkus tekkis. Uldise variaabli im-
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Tabel 1. Uldise variaabli immuunpuudulikku-
sega haigete kliiniline iseloomustus (n=6)
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Haigus
Infektsioonid
Kopsupéletik
Sinusiit
Meningiit
Keskkérvapoletik
Autoimmuunsed haigused
Hemoliiiitiline aneemia
Limfadenopaatia

el el s = K2 )

Tabel 2. IzA-puudulikkusega haigete kliiniline
iseloomustus
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Krooniline uveiit
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Infektsioosne miiokardiit
Reumatism
Seedehiired, kéhulahtisus
Autoimmuunsed haigused
Reumatoidartriit
Juveniilne artriit
Bechterevi tobi
Sjégreni siindroom
Myasthenia gravis
Haavandiline koliit
Suhkurtébi (I tiitip)
Idiopaatiline
trombotsiitopeenia
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Maliignne limfoom
Miielofibroos
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muunpuudulikkuse korral on suure dia-
gnostilise tdhtsusega ka madal gamma-
globuliini tase proteinogrammis, mis vii-
tab immunoloogilise uuringu vajadusele.

Immunoloogilised néitajad olid haiguse
avastamisel kuuel haigel jargmised: IgG
0,1-2,4 g/l; IgA alla 0,2 g/l; IgM 0,25-3,5
g/l; IgE 8-40 U/ml. T-limfotsiititide hulk



oli normaalne, B-limfotsiiiitide hulk nor-
maalne voi méddukalt langenud. Fagotsii-
toosi nditajates normist korvalekaldeid ei
tdheldatud.

Uldise variaabli immuunpuudulikkuse
juhtudel esinesid koéikidel haigetel kordu-
vad kopsupdletikud, osal lisaks ka mé#da-
sed sinusiidid, meningiit ja keskkdrvapo-
letik (vt. tabel 1).

Kirjeldatud haigeist said kaks asendus-
ravina sandoglobuliini, mida infundeeriti
veeni 200400 mg kehakaalu iihe kilo-
grammi kohta iga 3—4 nédala tagant. Ravi
toimel on IgG tase olnud 5-9 g/l piires;
nakkusi tuleb ette harvem ja need on ker-
gema kuluga. Teistele haigetele on asen-
dusravina lihasesse manustatud immu-
noglobuliini v6i on neile tehtud plasma-
tilekandeid. Uks haige, kellel 15 aastat
tagasi oli viiendal eluaastal diagnoositud

ildine variaabel immuunpuudulikkus,
suri uuringu ajal.
IgA-puudulikkuse viljaselgitamiseks

analiiisiti haigete seisundit kolmandast
eluaastast, kellel IgA-sisaldus vereseeru-
mis oli alla 0,3 g/l ja muude immunoglo-
buliinide tase oli samal ajal kas normaal-
ne voi tousnud. Uuringu perioodil olid
need néitajad 60 haigel (0,3%). Korduv-
uuringutel osutus IgA taseme langus 8
haigel {ileminevaks. Seega uuriti 52 IgA-
puudulikkusega haiget: 28 tidiskasvanut
vanuses 16-64 aastat ja 24 last vanuses
3,515 aastat. Neist 15-1 oli madalat IgA
taset tdheldatud juba varajasematel
uuringutel. IgA-puudulikkusega haigete
hulgas oli enam naisi (33) kui mehi (19).
30 haigel oli IgA tase <0,05 g/l, 22 haigel
0,07-0,25 g/l.

Korvuti madalate IgA véirtustega ta-
heldati pooltel haigetel IgG taseme téusu
(keskmine lastel 14,04+1,0 g/l ja téiskas-
vanutel 15,67+0,94 g/1). IgM tase koéikus
enamasti normi piires (1,03+0,08 g/l lastel
ja 1,15+0,12 g/l tidiskasvanutel). 76%-1 las-
test ja 32%-1 tidiskasvanutest, kelle puhul
oli tegemist IgA-puudulikkusega, téhel-
dati IgE taseme tousu.

Immunoglobuliinide mé&4ramisel siiljes
IgA-d enamasti ei leitud voi oli IgA tase
langenud — <0,05 g/1; norm 0,13+0,08 g/l

(10). Samal ajal esines pooltel juhtudel
IgM taseme tous siiljes — 0,18-0,22 g/];
norm 0,007+0,007 g/1 (10). IgM ja /voi IgG
taseme tousu vereseerumis voi sekreeti-
des vaadeldakse kompensatoorse reakt-
sioonina (3, 10).

T- ja B-lumfotstiitide hulk koikus ena-
masti normi piires. T-lumfotsiititide hulga
ajutist langust téheldati kahel lapsel, kel-
lel bronhiit oli dgenenud.

IgA-puudulikkusega haigete kliiniline
iseloomustus (vt. tabel 2) néiitab, et kor-
duvaid nakkusi esines enamasti lastel,
autoimmuunsed haigused olid aga iseloo-
mulikud tdiskasvanuile. Monel haigel oli
itheaegselt mitu nakkust (niiteks bron-
hiit ja piielonefriit) voi mitu autoimmuun-
se geneesiga haigust (nditeks reumatoid-
artriit ja haavandiline koliit).

Imikutel ja viikelastel analtilisiti tran-
sitoorse hiipogammaglobulineemia ole-
masolu, ldhtudes Stiehmi (9) kriteeriumi-
dest: IgG tase alla 2,5 g/l v6i immunoglo-
buliinide wldhulk alla 4 g/l 6-18 kuu
véltel. Vaatluse all oli 829 kolme kuu kuni
kolme aasta vanust last. Neist 33-1 (4%)
leiti immunoglobuliinide p6hiklasside ma-
dalad véairtused, kusjuures 17-1 esines ka
viga madal IgG tase (0,8-2,5 g/l). 10 last
olid saadetud korduvuuringutele 1-6 kuu
parast, kusjuures seitsmel tdheldati im-
munoglobuliinide taseme tdusu. Kolmel
lapsel esinesid piisivalt madalad immu-
noglobuliinide vid#rtused, see vastab
Stiehmi transitoorse hiipogammaglobuli-
neemia kriteeriumidele. Et analiitis oli
retrospektiivne, siis korduvuuringute
puudumise tottu ei ole enamikul juhtudel
selge, kas tegemist oli lithiajalise voi pii-
siva immunoglobuliinide taseme languse-

Seega néitas kuue iildise variaabli im-
muunpuudulikkuse haigusjuhu analiiiis,
et ainult ithel juhul (nelja-aastane poeg-
laps) pandi diagnoos Gigeaegselt. Teistel
juhtudel esinesid korduvad kopsupbleti-
kud ja mé&dased sinusiidid, {thel juhul oli
ka meningiit olnud juba aastaid enne hai-
ge immunoloogilistele uuringutele suuna-
mist. Jérelikult tuleks korduvate kopsu-
poletike ja médaste sinusiitidega haigetel
alati uurida ka immunoloogilisi niitajaid.
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Arstide immunoloogiaalaste teadmiste
tdienemine Rootsis on J. Bjorkanderi, B.
Bake’i ja L. Hansoni andmeil viinud ildi-
se variaabli immuunpuudulikkuse vara-
Jjasema diagnoosimiseni (2). Tdiskasvanu-
te puhul hilineb diagnoos 12 aasta asemel
7 aastat, laste puhul 8 aasta asemel aas-
ta (2). Oigeaegne diagnoosimine voimal-
dab varakult alustada immunoglobuliin-
ravi ja véltida poordumatute muutuste
tekkimist elundites.

IgA-puudulikkust tdheldati 52 haigel
(0,27%), seejuures lastel sagedamini (24
juhtu 2730 lapsest, 0,9%) kui tiiskasva-
nutel (28 juhtu 15 931 uuritust, 0,18%).
Asendusravi voimalus puudub ainult IgA-
puudulikkuse korral, kui aga IgA-puudu-
likkus on kombineerunud IgG alaklasside
puudulikkusega, siis on vdimalik kasuta-
da asendusravi immunoglobuliiniga (8,
12). IgA-puudulikkusega haigeid tuleb jil-
gida diinaamiliselt, sest osal juhtudel voib
hiljem tekkida ka muude immunoglobulii-
nide klasside langust (3). Madala IgG ta-
seme puhul imikutel ja viikelastel on va-
jalikud korduvuuringud. Kui véikelastel
korduvate nakkuste puhul esinevad ma-
dalad immunoglobuliinide vaértused, siis
soovitatakse asendusravi immunoglobu-
liinipreparaatidega (7, 9).

KIRJANDUS: 1. Baer, M., Hakkarainen, K., Sop-
pi, E. XIV Meeting of the European Society for Pe-
diatric Hematology and Immunology. Finland, Oulu,
1993, 39. — 2. Bjorkander, J., Bake, B., Hanson, L.
A. Eur. J. Resp. Dis., 1984, 65, 529-536. — 3. Han-
son, L. A., Bjérkander, J., Oxelius, V.-A. In: Primary
and secondary immuno-deficiency disorders. Edin-
burgh-London-Melbourne—-New York, 1983, 62-78.
— 4. Hanson, L. A., Bjérkander, J., Robbins, J. B.
a.o. Vox Sang., 1986, 51, suppl. 2, 50-56. — 5. Han-
son, L. A., Wigzell, H. Imnmunologi. Stockholm, 1988,
54-78. — 6. Heiner, D. C. Vox Sang., 1986, 51, suppl.
2, 57-62. — 7. Hitzig, W. H. Padiatr. Grenzgeb.,
1989, 28, 1, 3-45. — 8. Jefferis, R., Kumararatne, D.
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Summary

Primary humoral immunodeficiency in pa-
tients. The most frequent forms of primary humo-
ral immunodeficiency — common variable hypogam-
maglobulinemia, IgA deficiency and transient hypo-
gammaglobulinemia of infancy — were analyzed in
19 523 patients studied during 1989-1993 in the la-
boratory of clinical immunology of Tallinn Central
Hospital. 6 patients with common variable hypo-
gammaglobulinemia were studied in dynamic dur-
ing this period. They had a low IgG, IgA and in 4
cases a low IgM too; clinically recurrent pneumonia,
sinusitis, meningitis, etc. IgA deficiency was found
in 52 patients: more often in children (24 cases
among 2730 children) than in adults (28 cases
among 15 931 patients). The low IgG and total im-
munoglobulin level were found in one determination
in 4% of children at the ages 3 months to 3 years.
Repeatedly low immunoglobulin values charac-
teristic of hypogammaglobulinemia of infancy were
only found in rare cases.

Uurimust on toetanud Eesti Teadusfond
(grant nr. 136).
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Muutused mao
parisndirmete rakulises
koostises trunkaalse
vagotoomia,
indometatsiini ja
tsimetidiini toimel

Tambet Orrin Peeter Roosaar
Andres Arend Ennu Sepp

mao périsnfiirmed, parietaal- ja pearakud,
mukotsididdid, vagotoomia, indometatsiin, tsi-
metidiin

Mao périsnédrmed paiknevad nii ini-
mesel kui ka rotil mao korpuse ja antru-
mi osas. Nad kujutavad endast tubulaar-
seid hargnemata lihtndfrmeid, millel
eristatakse kaela-, keha- ja pohjaosa. Mao
pirisnddrmetes leidub kolm pdhilist ra-
kuliiki: 1) parietaalrakud, mis produt-
seerivad soolhapet; 2) pearakud, mis
produtseerivad pepsinogeene; 3) muko-
tstiidid, mis produtseerivad lima. Lisaks
neile paiknevad mainitud rakkude vahel
veel iiksikud nn. endokriinrakud (gastrii-
ni-G-rakud, somatostatiini-D-rakud jt.).

Kiesoleva t66 eesmérk oli uurida vara-
jasi vagotoomiajérgseid muutusi (6—14
péeva) roti mao parisnddrmete rakulises
koostises kolme pohilise rakuliigi osas,
aga ka indometatsiini ja tsimetidiini la-
hiaegsel manustamisel (6 pdeva) tekki-
vaid nihkeid mao périsnédfirmetes. Samu-
ti on vorreldud tekkivaid muutusi néér-
mete keha- ja pohjaosas. Mao péris-
nddrmete kaelaosa on vaatluse alt vilja
jaetud, sest see koosneb umbes 90% ula-
tuses kambiaalsetest rakkudest, millest
diferentseeruvad koik maonéirmete pea-
mised rakuliigid.

Uurimismaterjal ja -metoodika. Katsed
tehti 30 Wistari liini valge isase rotiga, kes
kaalusid 180—240 g. Rotid olid jaotatud viide
rihma (igas rithmas 6 looma): 1) kontroll-
rithm; 2) rotid, kes said indometatsiini 10
mg/kg kord paevas kuus pieva; 3) rotid, kelle-
le tehti vagotoomia, surmati 6. paeval parast

Tambet Orrin, Peeter Roosaar, Andres Arend, Ennu
Sepp — Tartu Ulikooli Anatoomia Instituut

operatsiooni; 4) rotid, kellele tehti vagotoomia,
surmati 14. paeval parast operatsiooni; 5) ro-
tid, kes said tsimetidiini 20 mg/kg kord paevas
kuus paeva. Indometatsiini manustati oro-
gastraalse intubatsiooni teel makku ja tsime-
tidiini selja naha alla.

Rotte opereeriti eeternarkoosis, kohudos
avati Gilemise keskloikega ja 16igati 14bi maole-
mad n. vagus’e tived sédgitoru abdominaalosa
korgusel. Maost evakuatoorse hiire tekke val-
timiseks tehti alati ka piiloroplastika Heineke-
Mickuliczi jargi. Rotid surmati 6. ja 14. paeval
parast operatsiooni ja 6. ravimite manustami-
se paeval dekapitatsiooni teel. Seejarel voeti
tukid histoloogiliseks uuringuks mao korpu-
sest suure maokdveriku poolselt. Tukid fiksee-
riti kahe tunni valtel Carnoy vedelikus ja si-
sestati parafiini.

Maonairmete rakulise koostise hindami-
seks kasutati viit virvimismeetodit: 1) varving
hemalauni ja eosiiniga; 2) virving hemalauni,
mutsikarmiini ning aurantsiaga pea- ja parie-
taalrakkude uurimiseks; 3) varving hemalau-
ni ja kongo punasega pea- ja parietaalrakkude
uurimiseks; 4) varving altsiaansinise ja neut-
raalpunasega mukotsiiiitide uurimiseks; 5)
varving perjodaat-Schiffi reaktsiooniga (PAS-
reaktsioon) mukotstiitide uurimiseks. Igas
preparaadis loendati nadrmerakud 250 vaate-
viljas ja iga rihma kohta arvutati ndarmerak-
kude protsentuaalne koostis ning seda vorrel-
di kontrollrihma andmetega. Erinevuste sta-
tistilise usaldusvairsuse hindamiseks
kasutati Studenti t-testi.

Uurimistulemused ja arutelu. Tule-
mused on esitatud tabelina protsentides
(eraldi mao péarisnddrmete keha- ja poh-
jaosas).

Nii 6. kui ka 14. pdeval pirast trunkaal-
set vagotoomiat vidhenes rottidel parie-
taalrakkude arv mao pirisndfirmete
keha- ja pohjaosas. Parietaalrakkude
arvu vdhenemine on 14. pdeval pérast
operatsiooni suhteliselt suurem kui 6.
pédeval. Trunkaalse vagotoomia jérgselt
suureneb pearakkude arv mao périsnéir-
mete kehaosas, ent mitte pohjaosas. Sa-
muti esineb mukotstiiitide arvu suurene-
mine mao parisndidrmete pohjaosas; nen-
de arvu suurenemine ndédrmete kehaosas
ei ole statistiliselt usaldusvéérne. 10 mg
indometatsiini kehakaalu kilogrammi
kohta ei pohjusta kuuepdevase manusta-
mise jirel statistiliselt olulist parietaal-
rakkude arvu muutust mao péirisnddrme-
tes, samas pohjustab indometatsiin pea-
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Tabel. Mao périsnfiirmete keha- ja pohjaosa rakulise koostise muutused

Rihm Parisnddrmete kehaosa Péarisndirmete pohjaosa
parietaal- pearakud mukotsiiidid parietaal- pearakud mukotsiiiidid
rakud rakud
Kontrollrihm  34,1:2,8 48,0+1,2 17,9+4,8 30,0+3,1 54,6+3,3 15,423,5
Indometatsiin  36,3+1,9 42,825 21,0+1,7 33,5+2,2 415:2,1"° 24,927
Vagotoomia i .
6. paeval 21,6+3,1 55,5+1,1 23,0+2,6 19,8:2,3' 56,3+4,5 23,9:2,3"
Vagotoomia ok - 5 3
14. paeval 19,2+2,4 58,6+3,3 22,2:4,3 19,424,0 56,0+3,2 24,6+3,0
Tsimetidiin 32,8:2,8 45,6+1,9 21,6+3,5 28,1+3,2 53,0+1,6 19,0+3,5

* P<0,05; *" P<0,01

rakkude hulga vdhenemist ja mukotsiiii-
tide hulga suurenemist mao périsndfrme-
te pohjaosas. Tsimetidiin annuses 20
mg/kg kuue p#eva viltel ei kutsu esile
statistiliselt olulisi muutusi mao péris-
nddrmete rakulises koostises.

Vagotoomia on laialdaselt kasutatav
meetod kaksteistsormikuhaavandi ravis,
mis alandab maosoolhappe produktsiooni
40—50% (9). Samal ajal on soolhappe pro-
duktsiooni languse tekkemehhanismis
parietaalraku tasemel veel kiillalt palju
selgusetut. Mitmed autorid on leidnud, et
nii trunkaalne kui ka selektiivne proksi-
maalne vagotoomia suurendab (6, 8, 13)
voi ei muuda (5, 9, 12) parietaalrakkude
arvu ja happeproduktsiooni langus selli-
sel juhul on ilmselt seotud mehhanismi-
dega parietaalraku intratsellulaarsete
struktuuride tasemel. Kirjanduses aga on
andmeid (1, 2, 3, 10, 11) ka selle kohta, et
vagotoomia vidhendab parietaalrakkude
arvu (ka juba varajasel operatsioonijirg-
sel perioodil), millega ihtivad ka selles
to6s saadud tulemused. Parietaalrakkude
arvu langus pérast vagotoomiat vdiks olla
(vihemalt osaliselt) happeproduktsiooni
languse pohjuseks.

Leitud on ka pearakkude arvu vidhene-
mist pdrast vagotoomiat (1, 2, 3). Oma
uuringus aga leidsime pearakkude arvu
suurenemise varajasel operatsioonijirg-
sel perioodil. Véimalik, et pearakkude
arvu suurenemine on lihtsalt ajutine
muutus, mis hiljem asendub nende arvu
véihenemisega. Kirjanduse andmeil suu-
reneb pirast vagotoomiat mukotsiiiitide
arv mao parisnddrmetes (1, 2, 3). Kdes-
olevas uuringus leidsime me samuti mu-
kotstititide hulga suurenemise mao péris-
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nd#drmete pohja-, ent mitte kehaosas. Ilm-
selt siiski vagotoomia soodne efekt haa-
vandtove ravis seisneb soolhappe pro-
duktsiooni alandamise korval ka muko-
tsiititide arvu suurenemises ja sellega
kaasneva limaproduktsiooni rohkenemi-
ses.
Tunduvalt vihem leidub kirjanduses
andmeid tsimetidiini (ildse He-blokaato-
rite) ja indometatsiini toime kohta mao
périsnddrmete rakulisse koostisse. Nii ei
ole kaksteistsdrmikuhaavandiga haigetel
leitud erinevust parietaalrakkude arvus
enne ega pirast ravi He-blokaatoritega
(7). Ka meie t6os ei kutsunud lithiaegne
tsimetidiini manustamine esile statistili-
selt olulisi erinevusi mao périsnddrmete
rakulises koostises. Indometatsiini kohta
on teada, et vdiksemas annuses (2 mg/kg)
pohjustab ta pea- ja parietaalrakkude hii-
perplaasiat mao korpuse osas (4). Kées-
olevas tdos kutsus indometatsiin esile
pearakkude arvu vidhenemise maoné#ir-
mete pdhjaosas, vdimalik, et ka see on
lihtsalt ajutine muutus lithiaegse manus-
tamise korral. Samuti kutsus indometa-
tsiin esile mukotstiitide arvu suurenemi-
se mao pirisnddrmete pohjaosas — ilm-
selt kujutab see endast kompensatoorset
reaktsiooni indometatsiini pdhjustatud
mao limaskesta limabarjdiri kahjustuse-
le.

Jireldused.

1. Trunkaalne vagotoomia pdhjustab
juba varajasel operatsioonijérgsel perioo-
dil (6. ja 14. pdeval) stabiilset parietaal-
rakkude arvu vihenemist mao périsnéér-
metes, mis toob ilmselt endaga kaasa sool-
happe produktsiooni languse.

2. Vagotoomia soodne efekt seisneb ka




mukotsiititide arvu suurenemises, mille-

kaasneb suurenenud limaprodukt-
sioon. Mdlemad loovad soodsa eelduse
haavandi(te) paranemiseks.

3. Mukotsiititide arvu suurenemine pé-
rast indometatsiini manustamist kujutab
endast ilmselt kompensatoorset reakt-
siooni limabarjdsri kahjustusele.

4. Tsimetidiin ei kutsu kuuepievase
manustamise viltel esile morfoloogilisi
muutusi mao parisndérmetes.
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Zajev, R. S. Bjull. Eksp. Biol. Med., 1987, 103, 4,
499—501. — 2. Baibekov, I. M., Nurulajev, L. D. Pa-
tol. Fiziol. Eksp. Ter., 1990, Jan.-Feb. 1, 48—50. —
3. Baibekov, I. M., VoroZeikin, V. M., Rizajev, R. M.
Arh. Anat. Histol. Embriol., 1985, 88, 6, 69—72. —
4. Baumgartner, A., Koelz, H. R., Halber, F. Am. J.
Physiol., 1986, 250, 6, 1, 830—835. — 5. Beck, H.
Acta Pathol. Microbiol. Immunol. Scand., 1987, 95,
1,29—33. — 6. Chen, D. D. Chung Hua Wai Ko Tsa
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Summary

Changes in the fundic (oxyntic) glands cel-
lular composition after truncal vagotomy, in-
domethacin or cimetidin. The aim of this study
was to investigate the short-term changes in rat’s
gastric mucosa fundic (oxyntic) glands cellular com-
position after truncal vagotomy or intragastric ad-
ministration of indomethacin 10 mg/kg/6 days or
subcutaneous administration of cimetidin 20
mg/kg/6 days. The results were as follows: 1) Trun-
cal vagotomy caused already in the early postopera-
tive period (e.g. 6th and 14th day) a stable decrease
in the number of parietal cells both in the body and
base of the fundic glands. 2) Another favourable ef-
fect of truncal vagotomy is the increase in the num-
ber of mucocytes in the base of the fundic glands,
which probably causes an increased production of
mucus. 3) Indomethacin also increased the number
of mucocytes in the base of fundic glands — it is
probably a compensatory reaction against the mucus
barrier damage caused by indomethacin. 4) Cime-
tidin didn’t cause morphological changes in the fun-
dic glands during a short administration period.

- Uurimust on toetanud Eesti Teadusfond
(grant nr. 1093).
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Arteriaalse rohu ja

stidame 166gisageduse
variaabluse mairamine
funktsionaalsete testide
ajal miiokardiinfarkti
agedas faasis

Kersti Jagoméagi Margus Viigimaa
Enn Hendrikson Jaak Talts
Rein Raamat Rein Teesalu

mitteinvasiivne vererdhu registreerimine, si-
dame 188gisageduse variaablus, mdokardi-
infarkt

Viimastel aastatel on kogu maailmas
laialdast kasutust leidnud vererdhu pidev
mitteinvasiivne registreerimine aparaadi-
ga FINAPRES (USA) (2, 3, 4, 6, 8, 9). Sel-
le mooturiga saadakse andmeid soérme
siistoolse, keskmise ja diastoolse vererdhu
kohta. Vererohu pidev mitteinvasiivne re-
gistreerimine iga siidametsiikli kohta v6i-
maldab jélgida kiiret vererdhu muutust
mitmesuguste testide ajal. FINAPRES-
modtureid meile teadaolevail andmeil
Eestis veel kasutusel ei ole, Tartu Ulikoo-
lis vilja tootatud meetodil on aga véima-
lik pidevalt mitteinvasiivselt registreeri-
da keskmist sdrme vererdohku (7).

Kiesoleva uuringu eesmairk oli selgita-
da, kuidas keskmine sorme vererdhk ja
pulsisagedus muutuvad lithiajalisel ker-
gel koormusel ja asendi muutusel infark-
ti dgedas faasis ning kas see metoodika
voimaldab stidame 166gisageduse variaab-
luse alusel hinnata autonoomset stidame
regulatsiooni.

Uurimismaterjal ja -metoodika. Uuriti
13 transmuraalse muokardiinfarktiga haiget
(11 meest ja 2 naist) vanuses 44—62 aastat,
kes viibisid ravil Tartu Ulikooli Maarjambéisa
Haigla infarktiosakonnas. Haigeil registreeri-
ti monitorfusiograafiga UT9201 (7) pidevalt
mitteinvasiivselt iga stdametsiikli kohta

Kersti Jagomdgi, Enn Hendrikson, Jaak Talts, Rein
Raamat — Tartu Ulikooli Fiisioloogia Instituut
Margus Viigimaa, Rein Teesalu — Tartu Ulikooli
Kardioloogiakliinik
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keskmine arteriaalne rohk sérmedel ning pul-
sisagedus lamades ja kerge kehalise koormuse
ajal (pbiapainutused ja -sirutused 10 korda)
ning istukile tdusmisel ja theminutise istumi-
se ajal (vt. joonis 1). Arvestades siiddame auto-
noomse regulatsiooni kéikumisi 66paeva vil-
tel, tehti koik uuringud kella kaheteistkiim-
nest kaheni péeval (3). Esimene uuring tehti
1.—2. haiguspéeval ja kolm jargmist 3.—4.,
5—17. ja 8.—10. infarktijargsel paeval.

Magnetlindile salvestatud andmed sisestati
ADC (analoog-digitaalmuundur) kaudu arvu-
tisse. Analiiisil kasutati standardseid statisti-
kaprogramme. Leiti keskmine arteriaalne
rohk ja pulsisagedus puhkeolekus, nende
muutused kehalise koormuse ja asendi muutu-
se ajal. Variaabluse hindamiseks arvutati
standardhélbed iga siiddametsiikli kohta saa-
dud vererdhu ja pulsiintervalli kéikumistest
keskmise suhtes (SD-M), samuti kahe jarjesti-
kuse tsiikli erinevustest (SD-dif}).

Uurimistulemused ja arutelu. Kesk-
mine arteriaalne rohk ja pulsisagedus eri-
nevatel uurimisp&evadel on esitatud tabe-
lites 1 ja 2. Puhkeolekus uuritud rithma
keskmised véirtused erinevatel uurimis-
péevadel oluliselt ei erinenud, ehkki indi-
viduaalselt vois tdheldada kéikumisi, mis
keskmise arteriaalse rohu korral ulatusid
20 mm Hg-ni ja pulsiintervallides kuni
400 ms-ni. Kerge kehaline t66 kutsus esi-
le statistiliselt usaldatavaid muutusi
(P<0,03—0,0002) molemas nditajas. Pul-
sisagedus suurenes keskmiselt 8,56—10,4
166gini minutis, keskmise arteriaalse
rohu tous oli kdige suurem esimesel (10,5
mm Hg), kdige védiksem aga neljandal
pédeval (5,8 mm Hg). Erinevus moélema
mainitud néitaja reaktsioonis esimesel ja
neljandal paeval ei ole statistiliselt usal-
dusvéirne. Mitte tihelgi patsiendil ei esi-
nenud koormuse ajal pulsisageduse kiire-
nemist ile 20 166gi minutis ega vererdhu
langust, mida peetakse infarktihaigel
ebasoovitavaks. Asendi muutus oli kéigil
neljal uuringuetapil seotud statistiliselt
usaldatava pulsisageduse kiirenemisega.
Keskmise arteriaalse réhu tous asendi
muutusel oli usaldatav teisel ja kolman-
dal uuringuetapil. Suhteliselt véike uuri-
tavate arv ei véimaldanud leida statistili-
selt usaldatavaid erinevusi vereringe
reaktsioonides soltuvalt infarkti lokali-
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Joonis. Pulsisageduse ja s6rme keskmise vere-
rohu muutused infarktihaigel I. O. kehalise
koormuse (a) ja istumise (b) gjal.

satsioonist ja samuti soltuvalt sellest, kas
tegemist oli esmakordse v6i korduva in-
farktiga.

Infarktihaigete hemodiinaamika uuri-
miseks registreerisime pidevalt keskmist
sorme vererdhku Tartu Ulikoolis vilja
todotatud monitorfusiograafiga UT9201.
Maailmapraktikas on laialdaselt kasuta-
tav analiisaator FINAPRES. See regist-
reerib sorme arteriaalse pulsi fotopletiis-
mograafilist signaali, kusjuures vasturdh-
ku mansetis reguleeritakse kiire-
toimeliselt nii, et pletiismograafiline sig-
naal ei muutuks. Fisiograafi UT9201 ve-
rerdhu modtekanal to6tab sorme keskmi-
se vererohu mddtmise printsiibil. Vastu-
rohku mansetis reguleeritakse astme-
liselt iiks kord stidametsiikli jirel selli-
selt, et pulsi ostsillatsioonid mansetis
oleksid maksimaalsed. Selle tingimuse
tditmisel vordub vasturéhk mansetis
moddetava rohu keskviirtusega (Marey
printsiip).

Infarktihaigete ateriaalse rohu ja stida-
me loogisageduse variaablust iseloomus-



Tabel 1. Mdokardiinfarkti p6dejate keskmine arteriaalne r6hk (mm Hg) erinevatel haiguspéeva-

del (M+SD)
Testi sooritamise Haiguspédevad
tingimused

1.—2. 3.—4. 5—17. 8.—10.
Lamades 79,6+13,6 77,7+18,8 81,2+18,3 81,3=15,9
Kehalisel
koormusel 89,1x16,2 88,4+17,3 91,6+18,0 87,1=19,2
Istudes 83,8+18,5 87,3+18,7 83,9+15,8

Tabel 2. Infarktihaigete sidame 166gisagedus (168ki minutis) erinevatel haiguspievadel (M+SD)

Testi sooritamise Haiguspéevad
tingimused

1—2. 3.—4. 5—17. 8.—10.
Lamades 64,9+6,5 66,4+8,0 64,4295 60,4+12,7
Kehalisel
koormusel 75,7«7,4 77,3+9,5 74,3+11,1 65,9+9,6
Istudes k 76,4+10,0 69,9+10,4 66,0+10,9

Tabel 3. S6rme keskmise vererdhu variaabluse niitajad (mm Hg) erinevatel miokardiinfarkti

haiguspéievadel (M+SD)
Testi sooritamise Haiguspéevad
tingimused
1.—2. 3.—4. 5—17. 8.—10.
SD-M lamades 2,56+0,7 2,4+0,9 2,4+1,0 2,2+0,7
istudes 3,0+0,9 2,6+0,9 2,6+1,0
SD-diff lamades 1,5+0,5 1,8+0,8 1,5+0,8 1,4+0,6
istudes 2,0+0,7 1,5+0,4 1,6+0,6

Tabel 4. Stidame 1866gisageduse variaabluse niiitajad (ms) erinevatel mdokardiinfarkti haigus-

péevadel (M+SD)

Testi sooritamise Haiguspéevad
tingimused
1.—2. 3.—4. 5—1. 8.—10.
SD-M lamades 38,0+23,7 33,3+27,1 27,3+17,3 34,3+20,5
istudes 38,6+21,9 33,9+17,5 35,9+16,1
SD-diff lamades 28,6+22,6 32,0£32,7 25,7+22,1 32,1+23,6
istudes 26,2+25,4 24,6+23,8 29,3+22,7
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tavad néitajad on toodud tabelites 3 ja 4.
Vereréhu ja stidame lsogisageduse va-
riaabluse nditajad varieerusid suurtes pii-
rides, seejuures aga olulist diinaamikat
katsepéeviti ei esinenud. Haigele iseloo-
mulik variaabluse niitaja piisis muutu-
matuna kiimne infarktijirgse pideva vil-
tel. Autorid on infarktihaigetel tdhelda-
nud stidame l66gisageduse variaabluse
langust ja selle otsest seost artitmiate tek-
ke voimalusega (1, 8). Seega on prognos-
tiliselt ebasoodne selline variaabluse néi-
taja, mis on védiksem antud eariihma ter-
vete inimeste nditajast (SD-M
40—49-aastastel 37 ms, 50—59-aastastel
28 ms, 60—69-aastastel 22 ms) (5). Uuri-
tud infarktihaigete stidame l66gisageduse
variaablus oli madalaim 5.—7. haiguspée-
val, mil SD-M véértus oli 27,3+17,3 ms
(60—59-aastastel on norm >28 ms). Kir-
janduse andmed siidame l66gisageduse
variaabluse vihenemise kohta ees- ja ta-
gaseina infarkti korral on lahknevad (1).
Meie wuuritud infarktihaigete rithmal
seost infarkti asukoha ja variaabluse suu-
ruse vahel ei esinenud. Uuringud néita-
sid, et sidameinfarkti égedas faasis on fu-
siograafiga voimalik saada andmeid vere-
rohu ja pulsisageduse kohta nii nende
diinaamika jélgimiseks testide ajal kui ka
variaabluse hindamiseks. Kiimne infark-
tijirgse pdeva véltel olulisi nihkeid vere-
rohu ning siidame 166gisageduse variaab-
luse néitajates ja reaktsioonides kergele
koormusele ei esinenud.

Jireldused.

1. Arteriaalse rohu pidev mitteinvasiiv-
ne registreerimine ja stidame ldogisage-
duse jidlgimine funktsionaalsete testide
ajal voimaldavad adekvaatselt hinnata
hemodiinaamika muutusi ja teha jareldu-
si patsiendi siidame pumbafunktsiooni ja
vaskulaarse toonuse regulatsiooni kohta.

2. Uhelgi uuritud infarktihaigel ei esi-
nenud kiitmne esimese haiguspéeva jook-
sul vastusena standardsetele koormuste-
le vererdhu langust ega tileméérast pulsi-
sageduse kiirenemist (lile 20 166gi
minutis), mis viitab uuritud infarktihai-
gete adekvaatsele hemodiinaamilisele
reaktsioonile.
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Summary

Noninvasive arterial blood pressure and
heart rate variability measurements in pa-
tients with acute myocardial infarction. Using
monitor-physiograph UT9201 finger blood pressure
and heart rate variability was studied in 13 patients
with acute myocardial infarction (AMI) at the Tartu
University Hospital. Patients were studied at rest
and during standardized physical exercise on 1—2,
3—4, 5—7 and 8—10 days at illness. It was found
that the monitor-physiograph UT9201 provides an
useful information concerning haemodynamic
changes following physical exercise in the acute
phase of myocardial infarction. No patient with AMI
studied showed the fall in blood pressure or too pro-
nounced increase in heart rate (more than 20
beats/min) during the exercise which demonstrates
the optimum level of exercise and adequate haemo-
dynamic reaction of patients studied.
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Laste adipoossus:
hindamise kriteeriumid,
esinemissagedus,
fuusiline areng ja
lipiidide
ainevahetushiired

Heli Griinberg Maie Thetloff

adipoossus, hindamise meetodid, kriteeriu-
mid, esinemissagedus

Adipoossust esineb sageli nii lastel kui
ka tédiskasvanutel jirjest rohkem noore-
mas eas (9). Kaks pikaajalist uuringut,
iiks 55 ja teine 40 aastat viltav, on ndida-
nud, et lapseeas alguse saanud adipoos-
sus on seotud haigestumisega siidame is-
heemiatoppe tdiskasvanueas (6, 7). Adi-
poossusega kaasneb stidame isheemia-
tove mitme riskiteguri koosesinemine.
Nagu tédiskasvanutel, nii on ka lastel liig-
ne kehakaal seotud hiipertensiooni (1),
hiiperinsulineemia, gliikoosi tolerantsuse
hdire ja hiperlipideemia tekkega (5).
Need siidame isheemiatdve riskitegurid
on plisivad ja kanduvad tdiskasvanuikka
(10). Koos adipoossuse sagenemisega las-
tel suureneb iihtlasi nende laste arv, kel-
lel on eeldusi tdiskasvanuna haigestuda
stidame- ja veresoonkonna- ning ortopee-
dilistesse haigustesse ja suhkurtdppe.

Adipoossuse esinemissagedus lastel s1-
tub suuresti uurimismeetodist ja hinda-
mise kriteeriumidest, varieerudes 11%-1t
Rootsis (8) 5—25%-ni USA-s (2). Adipoos-
suse médramise enam kasutatavad mee-
todid lastel on: soole, vanusele ja pikkuse-
le vastava keskmise kehakaalu (normaal-
kaal, ideaalkaal) ja tegeliku kehakaalu
vordlemine, nahavoldi paksuse mo6tmine
ja hindamine, kehakaaluindeksite hinda-
mine (9, 10).

Heli Griinberg, Maie Thetloff — Tartu Ulikooli Las-
tekliinik

Selle t66 eesmérgiks oli lastel enam ka-
sutatavate adipoossuse méidramise mee-
todite vordlemine, adipoossuse kriteeriu-
mide leidmine eesti lastel, adipoossuse
esinemissageduse viljaselgitamine, fiiiisi-
lise arengu ja lipiidide ainevahetushéire-
te hindamine.

Uurimismaterjal ja -metoodika. Uuriti
1267 9, 12 ja 15 aasta vanust last, kes osale-
sid aastail 1992—1994 epidemioloogilises sii-
dame- ja veresoonkonnahaiguste riskitegurite
valjaselgitamise alases uurimises. Lapsed va-
liti randomiseeritult linna- ja maakoolidest.
Osalemise ettepanek tehti igale kolmandale
nimetatud vanuserithma tiitar- ja poeglapsele.
Lapsi kaaluti ja mé6deti hommikul. Nahavol-
di paksus moddeti Harpendeni kaliibriga aba-
luu alumise nurga, m. triceps’i ja m. biceps’i ko-
hal. Arteriaalne rohk moodeti paremal kiel ra-
huolekus Hawksley sfugmomanomeetriga
Jjuhusliku nulli meetodil. Stistoolne (Korotkovi
I faas) ja diastoolne réhk (Korotkovi IV ja V
faas) moddeti kolmel korral ja arvutati kolme
mootmise keskmine. Korge vererdhu korral
moddeti korduvalt. Puberteediaste hinnati
Tanneri skaala jargi. Parast 12-tunnist s66ma-
ta olekut vdeti veeniverd lipiididesisalduse
méairamiseks. Eelnevalt kasutati naha ane-
steesiat Emla kreemiga.

Adipoossuse hindamiseks kasutati Quetelet’
indeksit, kolme nahavoldi paksuse summat
(subskapulaarne, m. biceps’i, m. triceps’i naha-
volt) ja tegeliku kehakaalu ning pikkusele vas-
tava keskmise kehakaalu suhet protsentides.
Adipoossuse kriteeriumideks olid: lapse keha-
kaalu ja pikkusele vastava keskmise kehakaa-
lu suhe ule 120%, nahavoldi paksuse summa
suurem kui vastav 85-protsentiil ja Quetelet’
indeks tle 85-protsentiili.

Andmete statistiliseks to6tluseks kasutati
statistikaprogrammi STATISTICA ning kesk-
miste vaartuste vordlemiseks Studenti t-testi.

Uurimistulemused ja arutelu. Ar-
vestades tegeliku kehakaalu ja pikkusele
vastava keskmise kehakaalu suhet prot-
sentides, oli adipoosseid titarlapsi 9-, 12-
ja 15-aastaste hulgas vastavalt 5,54%,
5,7% ja 1,9% ning adipoosseid poeglapsi
samades vanuserithmades 6,0%, 2,6% ja
3,6%. Adipoossuse esinemissagedus lin-
na- ja maalastel ei erinenud. Tegeliku ke-
hakaalu ja pikkusele vastava keskmise
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Tabel. 9- ja 12-aastaste adipoossete ja normaalkaaluliste laste vordlevad uurimistulemused

Uurimisrihm Keskmine Vererohk Puberteedi- Uldkole- Trigliitse-
kasv (cm-tes) (mm Hg) aste sterooli- riidide-
>2 (protsen- sisaldus sisaldus
tides) (mmol/l) (mmol/l)
9-aastased
titarlapsed
normaalkaalulised 134,3 105,2/65,3 10 4,75 0,76
adipoossed 136,5" 107,4/68,5 60 4,85 0,81
poeglapsed
normaalkaalulised 136,0 107,1/68,6 — 441 0,81
adipoossed 139,3" 111,8/71,1° — 4,50 0,82
12-aastased
titarlapsed
normaalkaalulised 150,8 111,0/66,1 78 4,38 0,97
adipoossed 154,9%* 114°/72,3 86 4,56 1,07
poeglapsed
normaalkaalulised 150,4 110,1/66,4 65 4,35 0,93
adipoossed 155,7""" 113,8°7/72,1 80 4,85 1,12

‘P<0,05, "P<0,01, ."P<0,001 (normaalkaaluliste ja adipoossete rihmade vaheliste erinevuste statistiline

tase).

kehakaalu suhe tile 120% vastas 9-, 12- ja
15-aastastel tiitarlastel Quetelet’ indeksi-
le 20,2 (96-protsentiil), 22,2 (93-protsen-
tiil) ja 25 (95-protsentiil) ning poeglastel
20,8 (95-protsentiil), 23,1 (98-protsentiil),
25 (95-protsentiil).

Nahavoldi paksuse alusel adipoosseks
tunnistatud laste hulgas oli protsentuaal-
selt rohkem neid, kes olid adipoossed ka
kehakaaluindeksi alusel vorreldes vastu-
pidisega. Osa 15-aastasi viljendunud na-
haaluse rasvaladestusega lapsi jéi
Quetelet’ indeksit arvestades adipoossete
hulgast vélja, sest nende kehakaal ei ol-
nud {ilemé&sraselt suur. Adipoossetel las-
tel algab puberteediiga varem, nad on pu-
berteedieaks eakaaslastest tunduvalt pi-
kemad ja vereseerumi lipiidide va#rtused
on suuremad. Adipoossetel lastel on siis-
toolne rohk puberteediea alguseks kor-
gem kui eakaaslastel (vt. tabel).

Adipoossuse definitsioon s6ltub mééra-
mise meetoditest ja kasutatavatest kritee-
riumidest. Kdige tundlikumaks meetodiks
on nahavoldi paksuse médtmine, sest adi-
poossuse kujunemisel ladestub liigne rasv
eelkdige naha alla. Kasutades adipoossu-
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se médramisel nahavoldi paksuse moat-
mist, on eksimisrisk vidiksem. See meetod
vélistab suure lihasmassiga laste klassi-
fitseerimise adipoossete hulka. Nahavoldi
paksuse modotmine nduab spetsiaalsete
kaliibrite olemasolu ja kogenud mo6tjaid,
sest juba vdike modtmisviga (protsentiili-
de vahed on ainult méni millimeeter) voib
pohjustada vale klassifitseerimise.

Kehakaaluindeks s6ltub peale rasvaki-
hi paksuse veel muudest komponentidest,
néiteks lihasmassist, luude ja siseelundi-
te kaalust ning on seetdttu vdhem spetsii-
filine adipoossuse mé#ramise meetod kui
nahavoldi paksuse modtmine. Lastel
muutub kehakaaluindeks pidevalt koos
vanuse ja kasvuga ning nouab vanusele
ning soole vastavate standardite olemas-
olu.

Eri riikides kasutatakse piirvédirtusena
(cut-off point) erinevaid protsentiile. Tea-
tava riigi tihele voi teisele protsentiilile
vastav vdirtus ei pruugi olla optimaalne
heale tervisele, vaid peegeldab uuringus
saadud modtmistulemusi. Sagedamini
voetakse adipoossuse hindamisel piir-
vadrtuseks kas 75- v6i 85-protsentiil.



Meie uuringu andmeil viiks 75- vdi 85-
protsentiili piirvéirtuseks seadmine adi-
poossete hulka suhteliselt palju piiripeal-
se védrtusega lapsi. Seetdttu oleks otstar-
bekas kasutada 90-protsentiili nii
kehakaaluindeksi kui ka nahavoldi pak-
suse hindamisel. Kehakaaluindeksite ja
nahavoldi paksuse md6tmine ning hinda-
mine protsentiilide alusel ei voimalda hin-
nata adipoossuse esinemissagedust, sest
vastavalt sellele, kas vétta piirviirtuseks
75-, 85- voi 90-protsentiil, on adipoosseid
vastavalt 25%, 15% voi 10%.

1993. aastast on Eestis kasutusel olnud
Eesti laste kasvukdverad, mis on konst-
rueeritud Tartu Ulikoolis ning baseeru-
vad R. Silla ja M. Teoste méétmisandme-
tel. Kasvukoveratelt on voimalik leida
lapse soole ja pikkusele vastav pikkuse
50-protsentiil ning sellele vastav kaalu
50-protsentiil, s.t. keskmine kehakaal.
Uldtunnustatud adipoossuse hindamise
kriteerium on tegeliku ning pikkusele
vastava keskmise kehakaalu suhe iile
120%. Viimati toodud adipoossuse hinda-
mise meetod on lihtne ja koigile kittesaa-
dav ning arvestab lapse kehakaalu vasta-
vust tema pikkusele. See meetod voimal-
dab hinnata ka adipoossuse esinemis-
sagedust. Meetodi tundlikkus vidheneb
puberteediea 16pul.

Kokkuvote. Lastel kasutatavad adi-
poossuse hindamise meetodid — keha-
kaaluindeks (kg/m2), nahavoldi paksuse
modtmine ja tegeliku kehakaalu ning pik-
kusele vastava keskmise kehakaalu suhe
protsentides — varieeruvad tundlikku-

- selt. Adipoossuse hindamise kriteeriumi-
dena on puberteediea 16puni koige otstar-
bekam kasutada lapse tegeliku kehakaa-
lu ja pikkusele vastava keskmise
kehakaalu suhet protsentides.

KIRJANDUS: 1. Daniels, S. D., Meyer, R. A., Log-
gie, J. M. Circulation, 1990, 82, 1243—1248. — 2.
Dietz, W. H. J. Pediatr., 1983, 103, 676. — 3. Flod-
mark, C. D., Sveger, T., Nilsson-Ehle, P. Acta Pae-
diatr., 1994, 83, 941—945. — 4. Hubert, H. B., Fein-

leib, M., McNamara, P. M. a.o. Circulation, 1983, 67,
986—987. — 5. Mondan, M., Halkin, H., Almog, S.
a.o. dJ. Clin. Invest., 1985, 75, 809—817. — 6. Moss-
berg, H. O. Lancet, 1989, 2, 491— 493. — 7. Must,
A., Jacques, P. F., Dallal, G. E. a.o. New Engl. J.
Med., 1992, 327, 1330—1355. — 8. Persson, L. A.
Human Nutrition: Clinical Nutrition, 1981, 38, 93—
100. — 9. Schmidt, E. Int. Child Health, 1994, 1,
15—22. — 10. Vanderschueren-Lodeweyckx, M.
Horm. Res., 1993, 40, 23—30.

Summary

Obesity in children — methods, criteria, pre-
valence, physical growth and lipid disorders.
Obesity is largely a question of definition. Caliper
skinfold measurement, body mass indexes and
weight-for-height vary in sensitivity and specificity.
Height, weight and caliper skinfold thickness,
pubertal stage and lipid profile were measured in
1267 randomly selected 9-, 12- and 15-year-old child-
ren. The body mass index was less sensitive in as-
sessing obesity than skinfold thickness measure-
ment. Lack of calipers and unsuccessful stand-
ardisation of skinfold measurements are the
problems in obtaining and using skinfold data. The
weight-for-height is the most available method.

Leetrid USA-s. 1994. aastal oli USA-s 954
leetrijuhtu, haigestunutest vanuses kuni 12
kuud oli 8%, 12 kuni 15 kuud 7%, 15 kuud kuni
5 aastat 11%, 5-kuni 19-aastasi 50% ja 20—
aastasi ning vanemaid 24%. USA Haiguste
Kontrolli Keskuse andmetel on vdhemalt 3
miljonit 20— kuni 37-aastast ameeriklast leet-
ritesse nakatumise ohus, sest neid ei ole leet-
rite vastu revaktsineeritud. Palju aastaid
vaktsineeriti lapsi tthekordselt leetrite—
mumpsi—punetiste vaktsiiniga. Selle tulemu-
sena omandas 98% lastest viiendaks eluaas-
taks leetritevastase immuunsuse. Hiljem sel-
gus, et 5—10%-1 neist ei kujunenud leetrite
vastast immuunsust ning seetdttu soovitati
1989. aastal revaktsineerida 4— kuni 12-aas-
tased lapsed, kuid revaktsineerimata jaid va-
nemad lapsed. USA-s ollakse eriti mures leet-
rite véimaliku leviku parast tilidpilaste hulgas,
sest see vanuserihm on revaktsineerimata,
ent omavaheline kontakt on neil tihe. 1995.
aasta sigisel revaktsineeriti seetdttu enamik
uliopilasi. Teismelistel ja taiskasvanutel kul-
gevad leetrid kliiniliselt tunduvalt raskemas
vormis kui lastel. Nendel esinevateks ohtli-
keks tisistusteks on kopsu- ja ajupdéletik.

Alexandria Daily Town Talk, Aug., 1995.
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Insuliinisoltuva
suhkurtove
hilistiisistused lapseeas

Mare Paal

diabeet, hilistiisistused lapseeas, glikohemo-
globiin

MTO andmeil pddes 1985. aastal maail-
mas suhkurtobe 30 miljonit inimest. Rah-
vusvahelise Diabeedi Féderatsiooni and-
meil on diabeetikute arv sajandi 16puks
100 miljonit, s.0. 6% téiskasvanute tildpo-
pulatsioonist maailmas. Eestis on diabee-
tikuid 22 000 piires, neist lapsi 300—350.

Mitmed uuringud Euroopas 1980—ndail
aastail ja ulatuslik uuring USA-s ajava-
hemikul 1983—1992 on tehtud diabeedi
hilistiisistuste etiopatogeneesi, ravi ja
profiilaktika alal (USA-s on uuritud 1441
insuliiniséltuvat suhkurtobe pddejat va-
nuses 13—39 a.) (5). Euroopa Diabeedi
Uuringute Assotsiatsiooni aastakonve-
rentsil Prahas 1992 mainiti diabeedi hilis-
tusistuste riskiteguritena eelkéige hii-
pergliikeemiat, arteriaalset hiipertensioo-
ni ja geneetilist eelsoodumust (6).
Diabeedi hilistiisistuste kujunemine on
seotud diabeedi kestuse ja ainevahetuse
kahjustumisega (1, 3, 4, 5). Mida pikem
on haiguse kestus, seda sagedamini esi-
neb hilistiisistusi. Insuliinisdltuvale suh-
kurtdvele on iseloomulik mikroangiopaa-
tiate olemasolu (4). Diabeetilist retino-
paatiat esineb diabeedi 10-aastase
kestuse korral 75%-1 patsientidest (1).
Diabeetilist nefropaatiat esineb diabeedi
25-aastase kestuse korral 33—40%-1 pat-
sientidest (4, 6). Perifeerset diabeetilist
neuropaatiat diagnoositakse 30-aastase
kestuse korral 80%-1 patsientidest (3).

Uks tdhtsamaid metaboolse kontrolli
néitajaid suhkurdiabeedi korral on gliiko-
hemoglobiin HbAjc — kolme kuu keskmi-
ne vere suhkrusisalduse néitaja. Kompen-
seeritud diabeedi puhul peab HbAjc ole-
ma vahemikus 7—9% ning arsti iilesanne
on jilgida, et keskmine vere suhkrusisal-

Mare Paal — Tallinna Kesklinna Lastepolikliinik
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dus oleks 7,0—17,5% (2). Normildhedane
keskmine vere suhkrusisaldus véldib va-
rajast hilistisistuste teket ja aeglustab
nende progresseerumist (3, 4, 5). Madala
keskmise  veresuhkrutaseme  puhul
(HbAj. 6,7—7,1%) suureneb hiipogliikee-
mia oht. Insuliinisdltuv suhkurtdbi on {iks
sagedamaid kroonilisi lapseea haigusi (1).

Tallinna Kesklinna Lastepolikliiniku
endokrinoloogiakabinet konsulteerib Tal-
linna ja Pohja—Eesti lapsdiabeetikuid.
Kiesoleva uuringu eesmérgiks oli selgita-
da hilistiisistuste esinemist lastel ja selle
seost diabeedi kompensatsiooniastme
ning diabeedi kestusega.

Uurimismaterjal ja -metoodika. Uurisi-
me dispanseeritud lapsdiabeetikute ambula-
toorsete kaartide andmeid koos tavaparaste
kliinilis-laboratoorsete uuringute andmetega.
Uurimise alla kuulusid ka HbAc mikrometoo-
dikaga saadud naidud aastail 1993—1994, f2-
mikroglobuliini vaartused 24 tunni jooksul ko-
gutud uriinis mikroalbuminuuria viljaselgita-
miseks, erialaarstide konsultatsioonide tule-
mused. Kokku uuriti 121 lapsdiabeetikut.

Uurimistulemused ja arutelu. 121-]
alla 18 aasta vanusel insuliinisdltuvat
suhkurtobe pddejal diagnoositi 33 juhul
mikroangiopaatia, nendest 5-1 esines
kombineeritud hilistiisistus. Hilistisis-
tustega lapsdiabeetikutel on keskmine
vere suhkrusisaldus suur, seega diabeedi
kompensatsioon on halb. Esmakordselt
méirasime gliikohemoglobiini 1992. aas-
ta novembris ja monel patsiendil oli see
16%. Vorreldes andmeid aastail 1993 ja
1994, ndeme, et HbAjc on jirjekindlalt
langenud koéikide mikroangiopaatiatega
laste osas (vt. tabel 1). HbA]. m&iramine
on raviarstile diabeedi kompensatsiooni
hindamise kriteerium, sest 6&pdevased
veresuhkru viirtused lapseeas on viga
koikuvad. Korge glitkohemoglobiini kont-
sentratsioon viitab varajasele hilistisis-
tuste tekke ohule.

Mida pikema kestusega diabeet on,
seda rohkem hilistiisistusi esineb (vt. ta-
bel 2). Esimesel viiel aastal esines hilistii-
sistusi 7 juhul, kuid diabeedi viie— kuni
kiimneaastase kestuse korral 16 juhul.

Retinopaatiatega laste tdiendaval uuri-



ISOLIPAN"

dexfenfluramine
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Dieedi regulaator

B Vahendab lisatoidukordade arvu, sailitades SUSIVESIKUD y
pOhitoidukordade oma. —

@ Vahendab valikuliselt sisivesikute ja
rasvarikaste toiduainete tarbimist."?

m Ei mdjuta valkude tarbimist.?

B Aitab patsiendil pidada dieeti.®

W Kasutamisel on imehasti talutav ja ohutu ning
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Tabel 1. Hilistlsistuste arv ja keskmine gliko-
hemoglobiinisisaldus*

Diagnoos 1993. HbAj;. 1994. HbAj.
aasta % aasta %
Retinopaatia 16 13,8 20 10,2
Nefropaatia 4 12,0 8 9,4
Neuropaatia 1 13,8 5 10,9

*Patsientide iildarv oli 1993. aastal 103 ja 1994.
aastal 121.

Tabel 2. Hilistdsistuste arv ja suhkurtove kes-
tus 1994. aastal

Diagnoos Aastad

0—5 5—10 10—15**
Retinopaatia 3 12 5
Nefropaatia 4 2 2
Neuropaatia — 2 3

**Tisistuste arvu vihenemine on seotud laste lah-
kumisega polikliiniku arvelt vanuse téttu.

misel selgus, et 20 haigest oli pubertee-
diealisi 11 (1994. aasta andmed). Diabee-
di labiilsus ja suur hilistiisistuste risk pu-
berteedieas on kirjanduse andmeil seotud
kontrainsulaarsete hormoonide (eriti
STH) suure aktiivsusega.

Suhkurdiabeedi ravis on viga oluline
insuliini kvaliteet ja slistimisreZiim.
Iniminsuliini on kasutatud 1983. aastast.
Tallinna Kesklinna Lastepolikliiniku
lapsdiabeetikuid on iniminsuliiniga ravi-
tud 1990. aastast alates. Uhekordsed in-
suliinisiisted 24 tunni jooksul, mida kasu-
tasime 1980-ndail aastail, on asendatud
2, 3 voi 4—5 siistega 6opéevas pubertee-
diealistel lastel. Lapse krooniline haigus,
mis néuab mitmekordset stistimist 66pée-
vas, sbogiaegadest ranget kinnipidamist
ja veresuhkru kontrolli gliikkomeetriga, on
plisiv stressiallikas lapsele ja perekonna-
le i1ldse. Hoolimatu suhtumine lapse ter-
visesse kodus ja viljaspool kodu kajastub
ka diabeedi kompensatsioonis. Meedikute
korval vajab perekond tuge psithholoogilt
ja sotsiaaltdotajalt.

Kokkuvéte. Tédnu niiiidisaegsetele dia-

beedi kompensatsiooni kontrolli meetodi-
tele nideme, kui tdsine probleem on dia-
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beedi hilistiisistuste esinemine lapseeas.
Kvaliteetsete insuliinidega intensiivravi,
dieedi ja kehalise koormuse tasakaalusta-
mine kohe pirast diagnoosi, patsiendi ja
lapsevanemate dpetamine on véga téhtis,
et kaitsta last varajaste diabeedi hilistii-
sistuste eest. Tallinna Kesklinna Lastepo-
likliiniku diabeetikute pidevastatsionaar
”Ounake” on kolm aastat tédtanud selle
eesmérgi nimel. Piiiame kord aastas viie-
péevase lapsesdbraliku &ppetsiikli kaudu
viia oma teadmised ja néuanded iga pere-
ni, kus kasvab haige laps.

KIRJANDUS: 1. Drash, A. L. In: Diabetes Melli-
tus. 9th edition. Eds. Galloway, K. F., Potvin, J. H.,
Shuman, C. R. USA, 1988, 200—213. — 2. Hanssen,
K. F. In: Diabetes Metabolism. Special Issue Devo-
ted to 29th Annual Meeting of EASD, Istanbul, Tur-
key, Sept. 6—9, 1993. Istanbul, 1993, 2. — 3. Hans-
sen, K. F., Bangstad, H.—J., Brinchmann-Hansen, O.
a.o. Diabetics Med., 1992, 9, 697—705. — 4. Keen,
H. In: Diabetes Mellitus. 9th edition. Eds. Galloway,
K. F., Potvin, J. H., Shuman, C. R. USA, 1988, 277—
305. — 5. Nathan, D. M. Diabetes control and comp-
lications trial: first full. In: Diabetes Metabolism,
Special Issue Devoted to 29th Annual Meeting of
EASD, Istanbul, Turkey, Sept. 6—9, 1993. Istanbul,
1993, 4—5. — 6. Raskin, P. In: Directions in Diabe-
tic Research II, EASD Annual Meeting, Prague,
Czechoslovakia, Sept. 9, 1992. Prague, 1992, 3.

Summary

Longterm complications of IDDM in child-
hood. The present paper is a short review of diabetic
microvascular complications of insulin—-dependent
diabetes in childhood. 121 children with IDDM from
Tallinn and North-Estonia were examined during
1993—1994. There is a significant correlation be-
tween the level of glycosylated haemoglobin, dura-
tion of diabetes and presence of diabetic retinopathy,
nephropathy and neuropathy. One can diminish the
risk of development and progression of longterm
diabetic complications with intensive treatment
from the beginning of disease and with good educa-
tion of family with a diabetic child.
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Kehalise kasvatuse
opetajate tervislik
seisund

Toivo Jiirimide Eve Pihl
riskitegurid, tervis, 6petajad

Mitmest uurimusest on selgunud vaba
aja kehalise aktiivsuse soodne méju stida-
me- ja veresoonkonnahaiguste riski vi-
hendamisel teenistujatel (2, 6). Mone-
vorra illatuslikult on aga leitud, et
risk haigestuda siidame- ja veresoon-
konnahaigustesse on vidga suur neil
fuiisilise too tegijail, kes vabal ajal ei te-
gele kehaliste harjutustega (2), ning et
kehalisel koormusel ei ole t66 ajal kardio-
respiratoorset slisteemi treenivat mdju
3.

Kéesoleva t60 eesmirgiks oli uurida
kompleksselt keskealiste naiste — keha-
lise kasvatuse Gpetajate — tervislikku sei-
sundit ning vorrelda nende tervist kont-
rollrihma omaga (muude ainete Opeta-
jad).

Uurimismaterjal ja -metoodika. Uuriti
55 keskealist naisopetajat, kes jaotati kahte
rihma: kehalise kasvatuse Gpetajad (n=31,
keskmine téostaaz 19,0+9,3 aastat), muude
ainete Opetajad (n=24, keskmine todstaaz
18,218,7 aastat). Uuritavatel moddeti kehapik-
kus ja —kaal ning arvutati kehakaaluindeks —
kehakaal (kg)/kehapikkus? (m). Keha koostis
méadrati impedantsmeetodil (BODYSTAT —
500). Méddeti talje ja puusa imbermoot ning
arvutati nende suhe. Vererohk puhkeolekus
moodeti Korotkovi jargi. Fuisiline t6ovoime
(PWC170) méairati veloergomeetril, selleks ka-
sutati kahte neljaminutist t66d koormustega
vastavalt 50 W ja 150 W.

Venoosse vere proovid voeti hommikul tith-
ja kdhuga. Vereplasmas maéarati tldkoleste-

JToivo Jiirimée — Tartu Ulikooli Spordipedagoogika
Instituut .
Eve Pihl — Tartu Ulikooli Tervishoiu Instituut

rooli (KOL), suure tihedusega lipoproteiinide
(STL) ja trigliitseriidide (T'G) kontsentratsioon
enstiimimeetodil (LABSYSTEMS 0Y). Mada-
la tihedusega lipoproteiinide (MTL) kontsent-
ratsioon arvutati Friedewaldi jt. valemit kasu-
tades (1). Arvutati ka STL-i ja KOL-i suhe.
Glukoosi (GL) kontsentratsioon miirati en-
sitimimeetodil (BOEHRINGER MANNHEIM
GmbH Diagnostica). Traumade paiknemist
uuriti Kristjuhani (4) meetodil: inimfiguuril,
mis oli jaotatud 100 segmendiks, tuli vastavad
kohad ara markida. Saadud andmeid t66deldi
matemaatilis—statistiliselt.

Uurimistulemused ja arutelu. T66
tulemused on esitatud tabelis. Meie
uuringutest selgus, et kahe rithma opeta-
jate vahel ei olnud usutavaid erinevusi
antropomeetriliste néitajate osas. Sus-
toolne vererohk oli kehalise kasvatuse
Opetajatel usutavalt madalam ja PWCi7o
ning PWCi70/kg korgemad. Seda voib
pohjendada geneetilise eelsoodumusega
(pohiliselt endised sportlased) ning asja-
oluga, et kehalise kasvatuse dpetajad olid
kehaliselt aktiiveemad nii t66 ajal kui ka
vabal ajal — 64,5% neist tegeles regulaar-
selt kehakultuuriga kaks voi rohkem kor-
da nédalas (muude ainete Opetajatest aga
16,7%). Erinevusi vere lipiididesisalduses
kahe rithma vahel ei tdheldatud (vt. ta-
bel).

Need tulemused on kooskélas varajase-
mate uurimistulemustega, millest thelt
poolt ndhtub, et ainult kiillaltki suured
aeroobsed (vastupidavusjooks) treenin-
gukoormused tostavad naistel oluliselt
STL—i kontsentratsiooni (7). Teiselt poolt
on naistel STL—i kontsentratsioon veres
korgem kui meestel (5). Vorreldes muude
ainete opetajatega, esines kehalise kasva-
tuse Opetajate rithmas méningaid vaevusi
monevorra rohkem selja nimmepiirkon-
nas (vastavalt 15 ja 10 juhul), kiitinarlii-
gese piirkonnas (4 ja 0), pdlvepiirkonnas
(10 ja 8) ning hiippeliigeses (11 ja 4). Muu-
de ainete Opetajatele teeb monevorra roh-
kem muret kaelapiirkond (5, 9).

Meie uuringutest voib teha jarelduse, et
keskealistel naisdpetajatel on risk haiges-
tuda stidame- ja veresoonkonnahaigus-
tesse suhteliselt vdike. Kehalise kasvatu-
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ratiopharm
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Migreenihoo puhul — suu kaudu 50 mg, vajaduse korral voib manustamist 1—2 tunni pérast korrata.
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Tabel. Opetajate keskmised antropomeetrilised ja fiidsilise t88v6ime niitajad ning vere lipiidi.

desisaldus (x+SD)

Naiitaja Kehalise kasvatuse Muude ainete P

Spetajad opetajad

(n=31) (n=24)
Vanus (aastates) 39,7+9,2 41,1+9,2 >0,05
Pikkus (cm) 167,9+5,9 165,4+6,2 >0,05
Kehakaal (kg) 65,8+10,7 66,5=9,7 >0,05
Kehakaal/pikkus? (kg/m?) 23,2+3,5 24,3:3,0 >0,05
Talje- ja puusaiimberméddu suhe 0,76=0,05 0,77+0,08 >0,05
Keha rasva (%) 25,7+6,0 27,8+6,5 >0,05
Stiistoolne verershk (mm Hg) 114,3+14,6 125,1+13,6 <0,01
Diastoolne vereréhk (mm Hg) 74,0£10,4 78,0+8,6 >0,05
PWCi70 (kgm/min™) 1097,7+308,9 861,6+137,2 <0,001
PWCi70 (kgm/min~/kg™) 16,7+4,0 13,2+2,7 <0,001
KOL (mmol1™) 5,61+1,02 5,27+0,95 >0,05
STL (mmol1™?) 1,66+0,30 1,72+0,31 >0,05
MTL (mmol/1™?) 3,74+0,91 3,40+0,82 >0,05
TG (mmolT™) 0,97+0,30 0,95=0,31 >0,05
GL (mmol1T™?) 4,25+0,49 4,50=0,47 >0,05
STL~i ja KOL~i suhe 30,1+5,5 31,9+7,1 >0,05

se Opetajatel on vorreldes teiste ainete
Opetajatega lisaks fuiisiline t66voime suu-
rem ning siistoolne vererchk madalam,
kuid neil esineb suhteliselt rohkem trau-
masid.

KIRJANDUS: 1. Friedewald, W. T., Levy, R. I,
Fredrickson, D. S. Clin. Chem., 1972, 18, 499—509.
— 2. Ilmarinen, J. Ann. Med., 1989, 21, 209—214.
— 3. Ilmarinen, J., Rutenfranz, J. Scand. J. Work
Environ. Health, 1980, 6, 274—282. — 4. Kristju-
han, U. Acta et Commentationes Universitatis Tar-
tuensis, 1992, 954, 107—123. — 5. Lewis, S., Has-
kell, W. L., Wood, P. D. Am. J. Clin. Nutr., 1976, 29,
151—156. — 6. Shephard, R. J. Economic benefits
of enhanced fitness. Human Kinetics Publishers.
Champaign, 1988. — 7. Upton, S. J., Hagan, R. D.,
Lease, B. a.o. J. Med. Sci. Sports Exerc., 1984, 16,
67—T71.

Summary

Health conditions of physical education tea-
chers. The aim of present investigation was to com-
pare different health risk factors in physically active
(physical education, n=31) and inactive (other sub-
jects, n=24) professional middle-aged female tea-
chers. Their waist/hip circumferences ratio was cal-
culated and the resting blood pressure was
measured. On the blood plasma the concentrations
of CHOL, HDL-C, LDL-C, TG and GL were
measured and the ratio HDL-C-CHOL was calcu-
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lated. Psysical working capacity (PWCi170) was esti-
mated with graded submaximal ergometer test. The
distribution of different traumas was studied by
Kristjuhan (1992). There were no significant dif-
ferences between groups in the anthropometrical
parameters and blood lipid and lipoprotein concen-
trations. The systolic blood pressure was significant-
ly lower and PWCi70 and PWCi70/kg higher in physi-
cal education teachers. The frequency of different
traumas is higher in physical education teachers.

Uurimust on toetanud Eesti Teadusfond
(grant nr. 1049).
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Nodoosne eriiteem ja
reaktiivne artriit kui
jersinioosi ja
pseudotuberkuloosi
immunoloogiliste
tisistuste kliinilised
ilmingud lastel

Irina Zolotuhhina Ingrid Laan
Mare Aaremie Rita Peetso

nodoosne eriiteem, reaktiivne artriit, jersi-
nioos, pseudotuberkuloos

Yersinia enterocolitica ja Yersinia pseu-
dotuberkulosis’e pdhjustatud haigusi on
Eestis 1986. aastast alates registreeritud
thise nimetuse all — jersinioos —, millest
pohiosa moodustavad dgedad soolenakku-
sed. Kuid viimaste aastate uurimused on
ndidanud, et Y. enterocolitica ja Y. pseu-
dotuberculosis’e pohjustatud haigusi voib
vaadelda kui mitme &geda perioodi siimp-
toomikomplekside ja hilisemate immuno-
loogiliste tuisistuste koosmojul tekkinuid.
Mbélema nakkuse kliiniline pilt on algfaa-
sis véiga sarnane.

Jersinioosi ja pseudotuberkuloosi dge
periood 16peb enamikul haigetel tervene-
misega 5—9 pdeva jooksul. Kuid umbes
thel kolmandikul podenuist tekivad 2.—
3. niddalal immunoloogilised tiisistused
reaktiivse artriidi ja/vdi nodoosse eriitee-
mina. Monevorra sagedamini tekivad
need pérast Y. enterocolitica nakkust. Sel-
listel haigetel voivad dgeda perioodi gast-
rointestinaalsed siitmptoomid olla norgalt
véljendunud, mistottu haiged péérduvad
arsti poole alles tiisistuste perioodil. No-
doosne eriiteem ja poliiartriit on polietio-
loogilised siimptoomid ja neid tuleb ette
erinevate erialade arstide praktikas. Sel-
lest ldhtuvalt on huvipakkuv uurida nen-
de siimptoomide etioloogilist seost pseu-
dotuberkuloosi ja jersinioosiga.

Irina Zolotuhhina, Rita Peetso — Profiilaktilise Me-
ditsiini Instituudi bakternakkuste labor

Ingrid Laan, Mare Aaremde — Nomme Lastehaigla
kardioreumatoloogia osakond

Uurimismaterjal ja -metoodika. Uuriti
145 2 kuni 15 aasta vanust haiget, kes aastail
1991—1993 olid hospitaliseeritud Tallinna I
Lastehaiglasse artralgia, poluartriidi véi no-
doosse eriiteemi siimptoomidega. Neid koiki
uuriti jersinioosi suhtes seroloogiliselt passiiv-
se hemaglutinatsiooni reaktsiooniga (PHAR),
20 uuriti haiguse ajal korduvalt, 125 ithekord-
selt. Jersiniavastaseid antikehi diagnostilistes
tiitrites (1:100 ja korgemad) sedastati 27 uuri-
taval (18,8%). Jersinioosi ja pseudotuberkuloo-
si diagnoos pandi anamneesi andmete, haigu-
se kliiniliste ilmingute ja seroloogiliste uurin-
gute tulemuste pohjal. Sellesse uurimusse on
voetud 14 haiget, neist 7 podesid pseudotuber-
kuloosi (viis tutarlast ja kaks poeglast) ning 7
jersinioosi (viis poeglast ja kaks tutarlast).

Uurimistulemused ja arutelu. Kesk-
mine haigete vanus oli 9,07+0,86 aastat,
seejuures olid 14 lapsest 12 8—13-aasta-
sed, liks oli 4—ja liks 2—-aastane. 11 juhust
9 oli registreeritud detsembris—jaanuaris.

Anamneesis oli &ge haiguse algus (vt.
tabel 1) kaasneva temperatuuri tousuga
margitud 13 haigel. Nakkuse algperioodi
siimptoomikompleks meenutas pooltel
haigetel #gedat respiratoorset nakkust,
iilejddnutel aga dgedat soolenakkust (vt.
tabel 2). Enamikul juhtudel kulges nak-
kuse algperiood kergelt, siimptoomid ka-

Tabel 1. Jersinioosi ja pseudotuberkuloosi al-
gusperioodi simptoomid hilisemate immuno-
loogiliste tisistustega haigetel

Jersi—- Pseudo— Kokku
nioos tuber—

kuloos

Siimptoomid

—

WD W oW = W Uoow

Kehatemperatuuri téus
sealhulgas kuni 38°C
38°—40°C

Intoksikatsiooni
stimptoomid
Ageda iilemiste hingamis-
teede katarri tunnused
sealhulgas

kurgu hiipereemia

kdha

nohu
Kaela limfisélmede
suurenemine
Mao-sooletrakti kahjustus
sealhulgas

valud kdhus

oksendus

diarrda
Peenetiépiline 166ve
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HERPES ZOSTER*
Herpes zoster on haigus, mille kutsub esile Varicella zoster'i vii-

rus.
Pérast mittespetsiifilisi eelndhte tekib iseloomulik tugev neural-
iline valu, mis on Ghepoolne ja segmentaarne. Mone paeva parast
ﬁmub vooditaoliselt paiknev grupeeritud 16Gve, mis on algul maku-
lopapuloosne, seejarel aga vesikuloosne ning ulatub harva ile keha
ksm. Villid voivad olla hemorraagilised, rasketel juhtudel teki-
vad haavandumine ja nekroos. Vaatamata E;raaljudele ravivotetele,
on Herpes zoster'i kulgu raske mdjutada. Eriti raskesti talutav on
Herpes zoster'i jargne neuriit, mis kulgeb tugevate, sageli Ule aas-
ta kestvate valudega ning mis W. Danielczyki (6) arvates vGib poh-
justada reaktiivset derressioom.

1975. aastal kirieldas G. S. Barolin kaasautoritega (1) esma-
kordseltamantadiinsulfaadi efektiivsust Herpes zoster'i ravis, hiliem
on seda kinnitanud ka teiste uurijate andmed. G. S. Barolin kaas-
autortega (2) oli PK-Merziga ravinud Ohtekokku 44 Herpes
2osterinakkust podejat 31 haiget, kellel haigus oli agedas staadiu-
mis, ning 7 haiget, kellel oli Herpes zoster'i jargne krooniline valu-
stindroom, said 1—2 PK-Merzi infusiooni paevas. Sellele *I66kan-
nusele’ lisati 2—4 PK-Merzi tabletti. Sellist suurte annustega ravi
jtkali kogu ageda valuperioodi véltel, aga mitte Ule 12 paeva. See-
jarel jatkati mitme nadala valtel ravi PK-Merzi tablettidega.

6ige enam avaldasid uurijatele muljet ageda valu staadiumi kii-
re moodumine ning nahalddbe taandareng. Tavaliselt vaga pika-
ajaline valustaadium mé6dus PK-Merz-raviga 4—S5 paeva jooksul.

Kombineeritud PK-Merz-ravile rea?eensid ka seitse Herpes
2zoslefi jargse neuralgiaga haiget, kellel oli nakatumisest moodas
kuni seitse aastat.

1980. aastal kinnitas H. Mdller (20) G. S. Barolini ja tema kaas-
autorite uurimise tulemusi. 16 patsiendil, kellel Herpes zoster'i neu-
riiti raviti Barolini jargi PK-Merzi infusiooni ja tablettide Io6okannus-
tega, lihenes ageda valu periood keskmiselt viie paevani (vt. tabel
4), Ka neil jatkati esialgset ravi veel kolm paeva parast valu kadu-
mist. Kui infusioonravi katkestati, tekkisid valu retsidiivid, mis taan-
dusid PK-Merzi infusiooniga. Peale Ghe erandi kadus valu taielikult
kaigil patsientidel. Kahel patsiendil, kellel valu kadus alles 10-pae-
vase favi jdrel, oli Iodbeperiood olnud pikaajaline.

W. Danielczyk (6) on amantadiinsulfaadi efektiivsust toestanud
60-| aladgeda ja kroonilise Herpes zosler'i neuralgiaga patsiendil,
kes olid jaotatud kolme vordsesse rihma. Esimene ruhm sai infu-
sioonina 30 mg amantadiinsulfaati, teine lisaks sellele 30 mg ami-
triptdliini, kolmas rihm ainult amitriptuliini samas annuses. Kaks
kolmandikku patsientidest, kes said amantadiinsulfaati monoteraa-
piana véi koos amitriptiliiniga, oli kolme— kuni viienadalase raviga
tervenenud voi oluliselt paranenud (vt. tabel 5). Uhelgi neist ei ta-
heldatud kérvaltoimet, mis oleks néudnud ravi katkestamist. Ainult
Uhel patsiendil esines |ohiajaline jalgade turse.

Eespool kirjeldatud Kiinilised katsed toestavad, et PK-Merz on
efektiivne ja hasti talutav ka Herpes zoster'i ravis.

U. Maass, G. Nemeth ja R. Gortelmeyer (18) on kirjeldanud 127
patsienti 11 kliinikust, keda raviti PK-Merzi in siooniga 7 kuni 9
paeva enamasti ageda Herpes zoster'i Io6be (n=125) tottu. Uurimi-
se eesmargiks oli vorrelda amantadiinravi ja kombineeritud ravi (eri-
tikoos Acycloviriga) talutavust. Pk-Merzi monoteraapia osutus sta-
tistiliselt oluliselt efektivsemaks (U-test P<0,05), vajaduse korral
kombineeriti seda valuvaigistite ja/vi vitamiinidega.

Kokkuvattes oli PK-Merzi efektiivsus 52%-I vaga hea, 39%-1
h?aéLa 9% tagasihoidlik. Selles rihmas PK-Merzil krvaltoimeid
ei taneldatud, Ravi edukuse kriteeriumid on jargmised.

Kombineeritud ravi PK-Merzi infusiooni ja tablettide I65kannus-
tega vahendab ageda valu kestust 4—5 paevani.

 Ravi ]aﬂ.(_amine |66kannustes parast valu kadumist ning nada-
laid kestev jarelravi tablettidega aitavad ara hoida valu retsidiive.
Iemtdlg:varem alustatakse ravi PK-Merziga, seda paremad on tu-
sed,
;‘Tgrlge prof. Roland Schiffteri raamatust *Diagnose und therapie bei

s us Parkinson®, Kirjandusallikate ja tabelite numeratsioon muut-
a

Tabel 4. Herpes zoster’i ravi PK-Merziga (20).

Patsiendi Haiguse kestus Leid Ravi Valu ka-
vanusja paevades enne dumine
sugu ravi algust paevades
64 M 5 Seroosne 500 ml 3
1 tablett
75N Haiglaravi Seroosne 500 ml 4
ajal 2 tabletti
62M 3 Hemorraagiline 500 ml 4
2 tabletti
79N 2 Hemorraagiline 500 ml 5
3 tabletti
59N D Seroosne 500 ml 5
58N 6 Seroosne 500 ml 6
3 tabletti
67N 8 Seroosne 500 ml 3
72N 10 Seroosne 500 ml 10
75N 8 Seroosne 2 korda 10
500 ml
81 M 5 Seroosne 500 mi 6
73N 4 Seroosne 500 ml 3
73N 6 Seroosne 500 ml 7
80M 6 Seroosne 500 ml 4
7% M 8 Seroosne 2 korda Mitte—
500 ml taielik
64 N 2 Seroosne 500 ml
2tabletti 4
75N ] Seroosne 500 ml
2 tabletti
70,8 aastat 5,5 paeva 5,1 paeva

Tabel 6. Herpes zoster’i neuralgia ravi PK-Mer-
ziga. 3- kuni 5-néddalase ravi tulemused (6).

| rihm (n=20) Il rahm (n=20) Il rahm (n=20)
Raviskeem
Amantadiinsulfaat Amantadiinsulfaat + Amitriptdliin
amitriptdliin
3 korda 100 mg 3 korda 100 mg 3 korda 10 mg
paevas amantadiinsulfaati  paevas
3 korda 10 mg
amitriptdliini paevas
Tulemused
7 (35%) paranenud 6 (30%) paranenud 4 (20%) paranenud
8 (40%) tervistunud 8 (40%) tervistunud 4 (20%) tervistunud
5 (25%) muutuseta 6 (30%) muutuseta 12 (60%) muutuseta
KIRJANDUS:

1. BAROLIN, G. S., BIRKMAYER, W., ZECHNER, G.
Referat, Symposium Nervenirztliche Grenzgebiete in inter-
disziplindrer Sicht, Zars, 1975.

2. BAROLIN, G. S., SAURUGG, D., ZECHNER, G. Ver-
besserung der Zoster-Therapie unter Adamantin. Minch.
Med. Wschr., 1978, 120, 7567—760.

6. DANIELCZYK, W. Schmerzhafte Zoster-Neuritiden.
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18. MAASS, U., NEMETH, G., GORTELMEYER, R. In-
fusionstherapie mit PK-Merz bei Herpes Zoster, Jatros
Neurologie, 1991, 7, 62—64.

20. MULLER, H. Verbesserte Therapieergebnisse mit
Adamantin beim Zoster. Therapiewoche, 1975, 30, 3058—
3061.
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Tabel 2. Jersinioosi ja pseudotuberkuloosi al-
gusperioodi simptoomide thildumine haigetel
hilisemate immunoloogiliste tisistustega

Stimptoomide tihildumine Jersi- Pseudo— Kokku
niocos tuber-

kuloos
Kehatemperatuuri téus,
dgeda iilemiste hingamis-
teede katarri tunnused 3 3 6
Kehatemperatuuri téus,
intoksikatsiooni
simptoomid 0 1 il
Kehatemperatuuri tus,
mao—sooletrakti kahjustus 2* 2 4
Kehatemperatuuri téus,
mao—sooletrakti kahjustus,
intoksikatsiooni
stimptoomid 1 1 2
Mao—sooletrakti kahjustus 1 0 1

* Uhel haigel taheldati ka ageda tilemiste hinga-
misteede katarri tunnuseid.

Tabel 3. Jersinioosi ja pseudotuberkuloosi
sﬂmptloomid immunoloogiliste tisistuste pe-
rioodi

Jersi- Pseudo—- Kokku
nioos tuber—
kuloos

Stimptoomid

Nodoosne eriiteem
Artriit
Artralgia
Kehatemperatuuri téus
Ageda iilemiste hingamis-
teede katarri tunnused
sealhulgas
kurgu hiipereemia
mandlite suurenemine
kéha
nohu
Kaela limfisélmede
suurenemine
Mao—sooletrakti kahjustus
sealhulgas
valud kéhus
diarréa
Hepatomegaalia
Stidame ja veresoonkonna
muutused

e -~ WOl

(3% woo (=N WMo w [SA0 o SO
[l A7 w o

(54} DN W W W=

w

dusid jark—jargult mone pdeva jooksul.
4.—30. pideval pidrast haiguse algust
(keskmiselt 12,5+2,16. péeval) tekkisid
peaaegu téieliku tervenemise taustal ret-
sidiivid, mis olid seotud immunoloogiliste
tusistustega. Kliinilised ilmingud sellel
perioodil kordasid paljuski nakkuse alg-
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staadiumi siitmptoomikompleksi (vt. tabel
3).
Selle perioodi kdige iseloomulikuma-
teks ja paljudel juhtudel ka haige hospi-
taliseerimist tingivateks siimptoomideks
olid nodoosne eriiteem ja artriit. 12 haigel
14—st mérgati valulike, monikord stigele-
vate kovade lillakate 0,5—6 cm-se dia-
meetriga sdlmekeste teket. Enamasti tek-
kisid need séire esikiiljel, polve ja poialii-
geste piirkonnas. Kahel lapsel arenes
poialiigeste artriit, mis avaldus liigest
umbritseva naha punetuse, paistetuse, lii-
kumisel tekkiva valuna. Kliinilisel ve-
reuuringul sedastati 11 lapsel eriitrotsiiii-
tide settereaktsiooni kiirenemist 15 kuni
50 mm tunnis (¥=30,8+3,69 mm/t.), viiel
lapsel moddukat leukotsiitoosi valemi
nihkega vasakule (10,2—15,0X107/,
x=12,2+0,97X10"/1).

Seroloogilisi jersinioosi ja pseudotuber-
kuloosi uuringuid tehti esmakordselt tei-
sel haigusnidalal neljal lapsel, kolmandal
haigusnédalal seitsmel, neljandal haigus-
nédalal ja hiljem kahel haigel. Korduvaid
vereseerumi uuringuid tehti 1—2 nidala
pérast seitsmel haigel. Kahel diinaamilisi
muutusi ei avastatud, viiel aga tdheldati
spetsiifiliste antikehade tiitri langust
thes kuni kahes lahjenduses.

Uhel lapsel algas haigus palaviku ja tu-
gevate hootiste kohuvaludega. Kahtlusta-
ti dgedat apenditsiiti ning last opereeriti
samal péeval. Viiendal haiguspéeval il-
mus séirte esikiiljele eritematoosne 166-
ve, millega kaasnesid palavik kuni 39°C,
riniit, kaela limfisblmede suurenemine ja
hematomegaalia, mistottu haige viidi Tal-
linna I Lastehaiglasse. Seroloogilised
uuringud tehti kuuendal haiguspéeval,
kusjuures sedastati antikehi Y. enteroco-
litica 03 vastu tiitris 1:50 ja Y. pseudotu-
berculosis’e vastu tiitris 1:50. Haiglas ra-
viti last seitse pdeva oletetriini ja kolm
pdeva linkomiitsiiniga. Né&dala pérast
korratud seroloogilisel uuringul leiti Y.
psendotuberculosis’e vastaseid antikehi
tiitris 1:50.

Antibiootikumravi méérati koikidele
haigetele esimesest hospitaliseerimispée-
vast alates.

Haiglas viibimise aeg kestis 8—25 pie-
va (x=14,6+1,39 pdeva).



Arutelu. Immunoloogiliste tilisistuste
teke jersinioosi ja pseudotuberkuloosi
korral on tingitud eelnevast sensibilisat-
sioonist tekitaja poolt, organismi indivi-
duaalsetest isedrasustest ja veel mitmest
muust tegurist. On toestatud kindel seos
jersinioosse artriidi ja koesobivuse anti-
geeni HLA B-27 vahel (1, 2). Reaktiivne
artriit on koige sagedam Y. enterocolitica
tekitatud nakkuse tiisistus tdiskasvanuil.
Niiteks Skandinaaviamaades tekib see
10—30%-1 kinnitunud diagnoosiga haige-
test. Lastel, samuti ka Y. pseudotubercu-
losis’ega infitseerituil esineb seda tiisis-
tust mirgatavalt harvem.

Tugi— ja liikumisaparaadi kahjustus
pseudotuberkuloosi korral avaldub sage-
damini artralgiana. Kaks meie vaadeldud
artriidijuhtu olid seoses Y. enterocolitica
infektsiooniga. Peale selle téheldati veel
kahel jersinioosi— ja kolmel pseudotuber-
kuloosihaigel retsidiivi perioodil artral-
giat.

Nodoosset ertitreemi kui Y. enterocoliti-
ca tekitatud nakkuse tiisistust on kirjel-
datud enamasti tile 20 aasta vanustel
naistel (3), samal ajal kui enamik pseudo-
tuberkuloosi juhte on olnud lastel ja noo-
rukitel (1, 4). Meie uurimistes raskendas
nodoosne eriitteem mdlema nakkuse kulgu
enam-vihem tihesuguse sagedusega.

Nakkuse retsidiivid koos immunoloogi-
liste tiisistuste tekkega ilmnevad tavali-
selt 2.—3. haigusnidalal (1, 2); see langes
meie haigetel kokku nende ilmnemise
tdhtaegadega (x=12,5+2,16 péeva). Iseloo-
mulik oli dgeda perioodiga vorreldes aeg-
lasem algus, vihem méirgatav kehatem-
peratuuri tous. Pooltel haigetel ilmnesid
gastrointestinaalsed siimptoomid ja hepa-
tomegaalia. Kolmandikul haigetest re-
gistreeriti muutusi siidame— ja veresoon-
konnas. Ulemiste hingamisteede kahjus-
tust tdheldati retsidiivi perioodil koikidel
haigetel.

Etioloogilise diagnoosi mé#ramiseks
analiilisiti esmajoones anamneesi ja hai-
guse kliinilisi ilminguid. Meie uurimuse
andmeil kannatas algusperioodil iiksnes
kolm seitsmest gastrointestinaalsete
stimptoomidega lapsest tugevat apendi-
kulaarset tiitipi kéhuvalu, millega kaas-

nesid korge palavik ja intoksikatsiooniné-
hud. Kuuel juhul kulges haigus égedalt ja
arst diagnoosis kas grippi voi dgedat res-
piratoorset viirusnakkust.

Laboratoorses diagnostikas tuleb esi-
plaanile seada seroloogiliste muutuste
uurimine. On teada, et pseudotuberkuloo-
si korral leidub antikehi haigete veres
kiillalt varakult, juba 4.—5. haiguspéie-
val; antikehade tiiter saavutab maksimu-
mi kolmandal nidalal, mis seejérel kiires-
ti langeb. Antikehad kaovad verest aega-
pidi 3—6 kuu jooksul.

Jersinioosi puhul moodustuvad antike-
had aeglasemalt. Antikehad ilmuvad ver-
re esimese néddala 16pul ja teise algul ning
antikehade tiiter saavutab aeglaselt mak-
simumi rekonvalestsentsperioodil, orga-
nismis vdivad nad persisteerida veel pike-
mat aega (4).

Haigete seroloogiliste uuringute tule-
mused néitasid, et spetsiifilised antike-
had saavutasid diagnostilise tiitri esime-
se néddala 16pul.

Madalat antikehade tiitrit (1:50) haigel,
keda opereeriti kolmandal haiguspédeval
mesenteriaaladeniidi ja dgeda apenditsii-
di nididustustel, voib seletada tekitaja li-
hiajalise viibimisega organismis ja seoses
sellega norga antigeense stimulatsiooni-
ga. Kahel jersinioosse artriidiga haigel
madrati antikehi diagnostilistes tiitrites
kaks ja kolm kuud pirast haigestumise
algust.

Meie haigetel wuuriti vereseerumit
PHAR-iga ainult tusistuste perioodil ja
iiksnes pooltel korduvalt. Nendest andme-
test j4&b viheseks, et hinnata antikehade
moodustumise ditnaamikat. Kuid ei saa
mérkimata jétta, et viiel seitsmest kordu-
valt uuritust tdheldati antikehade tiitri
langust antibakteriaalse oletetriinravi
taustal. Spetsiifiline ravi voib mone auto-
Ti andmeil méjuda pérssivalt Y. enteroco-
litica ja Y. pseudotuberculosis’e humoraal-
sete antikehade tekkele (4). Samal ajal on
andmed antibiootikumide t&htsuse kohta
immunoloogiliste tiisistuste, eriti artriidi
ravis vastuolulised.

Seega on meie uuringud nididanud, et
nodoosne eriiteem ja artriit alla 15-aas-
tastel lastel voivad olla jersinioosi ja pseu-
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dotuberkuloosi immunoloogiliste tiisistus-
te kliinilisteks ilminguteks. Nende haige-
te anamneesis on 4—30 p#4eva enne no-
doosse erliteemi v&i artriidi ilmnemist
dgeda respiratoorse véi dgeda kohunak-
kuse stimptoomid. Kliiniliste n#htude
a.nalﬁﬁ_s, seroloogilised uuringud, ka péle-
tikule iseloomulik verepilt (eriti kiire SR)
lubavad jersinioosi ja pseudotuberkuloosi
etioloogilise diagnoosi kindlaks teha juba
immunoloogiliste tiisistuste esimestel
péevadel.

KIRJANDUS: 1. Fryden, A., Bengtsson, A., Fo-
berg, U. a.o. Br. Med. J., 1990, 301, 1299—1302. —
2. Granfors, K., Lahemaa-Rantala, R., Toivanen, A.
J. Infec. Dis., 1988, 157, 601—602. — 3. Hardt, M.
Med. Klin., 1987, 82, 548—550. — 4. Hoogkamp-
Korstame, J. A. A., de Koning, J., Heesemann, J. In-
fection, 1988, 66, 81—85. — 5. Somov, G. P., Pok-
rovski, V. 1., Besedkova, N. N. Rmt.: Pseudotuberku-
loos. M., 1990, 240.

Summary

Erythema nodosum and reactive arthritis as
the clinical manifestations of Yersinia entero-
colitica and Yersinia pseudotuberculosis infec-
tion in children. An acute infection due to Yersi-
nia enterocolitica and Yersinia pseudotuberculosis
in most cases leads to remission in 5—9 days. Occa-
sionally (mostly in adults) it may be complicated af-
ter a couple of weeks by extraintestinal manifesta-
tions such as erythema nodosum and reactive arth-
ritis. The purpose of this study was to reveal the
causative relation of symptoms of erythema nodo-
sum and reactive arthrits with Yersinia enterocoli-
tica and Yersinia pseudotuberculosis in children.

145 children from 2 to 15 years with these mani-
festations have been serologically examined. Antibo-
dies to Yersinia enterocolitica and Yersinia pseudo-
tuberculosis in PHA-test were found in 27 (18.8%)
in titres 1:100 — 1:800. Yersiniosis and pseudotu-
berculosis was diagnosed in 14 patients on the basis
of clinical features, serological and other laboratory
findings.
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FIBROLAN-lahus ja -salv
haavandite ravis

Sirje Kaur Helgi Silm Aime Kangur
Anneli Uuskiila Maire Karelson

proteoliiiitilised ensiimid, nekroos, fibriin.
katt, epitelisatsioon

Sissejuhatus ja t60 eesmiirk. Erine-
va geneesiga haavandid, eriti kroonilised
sairehaavandid, on ravi pikaajalisuse tot-
tu tosiseks meditsiiniprobleemiks (1, 3, 4).

Kroonilised haavandid kujunevad vee-
nide ja arterite haigustest, suhkurtovest,
pahaloomulistest kasvajatest voi muudest
teguritest tingitud mikrotsirkulatsiooni
hairete foonil (1, 3). Kdige sagedamini on
haavandite tekkepdohjuseks venoosne
puudulikkus, harvem arteriaalne vdi
kombineerunud venoos-arteriaalne puu-
dulikkus (1, 3, 4).

Nekrootilise koe ning fibriinkatu
eemaldamine haavandi pinnalt on gra-
nulatsioonkoe tekkimise ning haavandi
paranemise eelduseks (3). Uks haavandi-
te nekrootilisest katust puhastamise voi-
malusi on proteoliiiitiliste ensiitimide ka-
sutamine. Seni ei ole enstimaatilised pre-
paraadid, peamiselt korvaltoimete tottu
(valu haavandi piirkonnas), erilist poole-
hoidu leidnud.

Kiesoleva uurimuse eesmérgiks oli sel-
gitada proteoliiiitilisi enstiime (plasmiin
ja desoksiiribonukleaas) sisaldavate pre-
paraatide — FIBROLAN-lahuse ja FIB-
ROLAN-salvi — efektiivsust erineva ge-
neesiga haavandite puhastamisel nekroo-
sist.

Uurimismaterjal ja -metoodika. Haa
vandite puhastamise ning epiteliseerumise
kiirust jalgiti 51 haigel. Uuritavatest 21 olid
mehed ja 30 naised. Patsientide vanus oli 32
aastast 84 aastani. Uurimises kasutati spet:
siaalseid ankeete.

Vaskulaarse geneesiga sairehaavandeid oli
diagnoositud 35: 27 haigel venoossed, kahel ar-

Sirje Kaur, Helgi Silm, Anneli Uuskiila, Maire Ka-
relson — Tartu Ulikooli Nahahaiguste Kliinik
Aime Kangur — Tallinna Nahahaiguste Haigla



KIIRE HAAVA PARANEMINE

Haavad, poletushaavad, naha haavand

FIBROLAN®

Ensumaatiline
haavasalv

Fibrinolisiin +
Desoksiribonukleaas

* Aktiivne kokkupuutel *

¢ Ei jata armi

* Eemaldab nekrootilise koe enne granulatsiooni tekkimist

* Sailitab puhta granulatsiooni kuni haava téieliku sulgumiseni
(kirurgiliselt véi loomulikul teel)

* Kergelt pehmendab, muudab kohevamaks ja I6hustab proteiine,
nekrootilist kudet ja eksudaati viimaste kergemaks

eemaldumiseks

* Ohutu - ei avalda toimet tervele nahale **

* Lee, M. H. M. Application of an enzymatic agent for the treatment of decubitus ulcer. J. Drug Res., 1980, July, 33-35.
** Custer, J. a.o. Studies in the management of the contaminated wound. Am. J. Surg., 1971, 121, 572-575.

Koostis. 1 g sisaldab 1 (Loomis) tihiku plasmiini ja 666 Christenseni thikut desoksiribonukleaasi. Omadused. Fibrolan® on kahe
ladtilise enstdmi kombinatsioonpreparaat. Preparaat soodustab soovimatute eksudaatide lahustumist haavapindadel ja limaskestadel
ning kiirendab seega haavade paranemist. Plasmiin lahustab eksudaadi fibriinikomponente, desokstribonukleaas méjutab
desoksiribonukleiinhappe osakesi. Preparaadi proteoliiitiline toime on suunatud eelkdige nekrootilise koe vastu, ta ei méju
elusrakkudele. Proteolitsil tekkivad laguproduktid koosnevad polinuklectiididest, nad peaaegu ei resorbeeru ja neil ei ole
kérvaltoimeid. Naidustused. Infekisioossed, infektsiooniohtlikud ja halvasti paranevad haavad, ulcus cruris, lamatised, haavandid,
péletused, madanikud, abstsessid, karbunkulid, panariitsiumid, operatsioonijargsed halvasti paranevad haavad. Giinekoloogias.
Operatsioonijargsed haavakomplikatsioonid, emakakaela erosioonid, tservitsiit, emakakaela elektrokoagulatsioon, mittespetsiifilised ja
seniilsed vaginiidid. Vastunaidustused. Ei ole teada. Korvaltoimed. Soovitatud annuses ja nimetatud kasutusaladel ei ole
kérvaltoimeid esinenud. Ka suurte annuste korral on esinenud ainult lokaalset hiipereemiat. Vaimalik on allergiliste reaktsioonide teke,
eriti kui patsiendil on Glitundlikkus loomse valgu suhtes. Koostoimed teiste ravimitega. Ei ole teada. Doseerimine. Preparaati peaks
kasutama regulaarselt, kuna enstimaatiline aktiivsus langeb pidevalt ning on 24 tunni parast praktiliselt ammendunud. Soovitatakse
kasutada 6-8-tunniste intervallidega kuni haava taieliku puhastumiseni. Sailitamine. Mitte hoida temperatuuril Gle 25° C. Mitte kasutada
parast séilivusaja IGppu. Pakend. 25 g, 50 g, 100 g tuubis. Retseptiravim.

Tootja: PARKE-DAVIS, Saksamaa
Esindaja Eestis: MediNet International Ltd, Soome
Eesti esindus pk. 3145 Tallinn EEO090
Tallinnas tel. 682 046
Faks 8-10 358 49 305 183
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teriaalsed, kuuel kombineerunud venoos-arte-
riaalsed ja kahel diabeetilised haavandid.
Vérdlevalt hinnati haavandite paranemist
kiimnel sekundaarselt infitseerunud traumaa-
tiliste haavanditega, kahel ektiiiimi- ja kahel
furunkuloosijargsete haavanditega haigel.

Vaskulaarsete haavanditega haigetest 11-1
oli kaasneva haigusena diagnoositud kroonili-
ne kardiovaskulaarne puudulikkus, kolmel
haigel kaasnes eriisiipel ja kahel osteomieliit.
28 haigel esines koos vaskulaarse haavandiga
kas mikroobne véi varikoosne ekseem, neljal
diagnoositi ravile poérdumisel kontaktekseem.

Haavandite ensiimaatiliseks puhastami-
seks kasutati FIBROLAN-lahust ja -salvi (Par-
ke, Davis & Company), mis sisaldavad loomset
paritolu fibrinolusiini (plasmiin) ja desoksiiri-
bonukleaasi (2, 5). Fibrinoliisiin on proteoliiii-
tiline enstiim, mis hadroliiiisi teel muudab
suured komplekssed fibrinoosse eksudaadi
molekulid vaiksemateks molekulideks. Desok-
stiribonukleaasi toimel lagunevad kahjustu-
nud rakkude desokstiribonukleiinhape ja nuk-
leoproteiidid samuti lihtsamateks (thenditeks
(1, 2). Enstitimide koosmdju tagajarjel muutub
haavandi pinnal olev nekrootiline katt kerges-
ti eemaldatavaks. Esimesel p#eval panime
haavanditele FIBROLAN-lahust 6—8-tunnise
intervalliga, edasi aga juba salvi kolm korda
paevas. Haigeid jalgiti kolm nadalat.

Tulemused. Erineva geneesiga haa-
vandid puhastusid nekrootilisest koest
esimese ravinddala 16puks 34-1 ja teise ra-
vinddala 16puks 14 patsiendil. Fibriinkatt
piisis visamalt, 40%-1 haigetest oli see
haavandi pinnal osaliselt tdheldatav veel
21. ravipéeval.

Venoossed, arteriaalsed ja kombineeru-
nud venoos-arteriaalsed haavandid epite-
liseerusid kahel haigel 14. ravipdevaks ja
9 haigel 21. ravipdevaks. Tegemist oli vii-
keste haavanditega, mille 14bimoot ei iile-
tanud 2 cm. 12 haigel vihenesid 2,7X2,3
cm kuni 7,0X5,0 cm suurused haavandid
jélgimisaja 16puks poole vorra. Suured
haavandid, mille md6tmed olid 8,5X7,0
cm kuni 20,0X12,0 cm, ei vdhenenud,
kuid olid jilgimisaja 16puks 60—100%
ulatuses kaetud puhta granulatsioonkoe-
ga. Haavandite paranemist takistas kahel
juhul krooniline osteomiieliit, kolmel
krooniline kardiovaskulaarne puudulik-
kus ja kahel juhul kaasnev eriisiipel.
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Ravi ebadnnestus kolmel haigel. Neil
kattusid vaskulaarse geneesiga haavan-
did teise ravinddala lopuks vinava fib-
roos-médase katuga (sekundaarne infekt-
sioon), mis kadus iildise ja lokaalse anti-
bakteriaalse ravi alustamisel. Uhelgi
haigel ei tulnud ravi katkestada valu tot-
tu haavandi piirkonnas. |

Diabeetilised haavandid olid diagnoosi-
tud kahel haigel. Uhel juhul puhastus ja
epiteliseerus haavand kolmandal raviné- ‘
dalal, teisel juhul jii juba ravi alg'uses‘
nekroosivaba haavand suuruselt muutu- |
matuks. i

Sekundaarselt infitseerunud traumaa-
tilised haavandid paranesid hésti ning
epiteliseerusid neljal haigel teise ja iile-
jddanud kuuel haigel kolmanda ravinddala
16puks. Ektiiimi- ning furunkuloosijarg-
sed haavandid paranesid nédalaga.

Arutelu. Haavandite, eriti vaskulaarse
puudulikkuse foonil kujunenud sédédrehaa-
vandite raviks ei ole ideaalseid meetodeid
(7). Proteoliiiitiliste enstiimide kasutami-
ne on iitks vdoimalusi puhastada haavandi
pind surnud kudedest. Nagu haigete jil-
gimisel selgus, 16hustub nekrootiline kude
haavandite pinnalt kiiresti, juba 1—2 néi-
dala jooksul.

Kiiremini paranesid véikesed vasku-
laarsed haavandid, mille 1&4bim&6t oli kuni
2 cm, ning sekundaarselt infitseerunud
traumaatilised haavandid. Suurte haa-
vandite paranemiseks on vaja pikemat
aega. Uhelt poolt on fibrolaanipreparaati-
de heaks omaduseks ka nende hea taluta-
vus. Teiselt poolt ei kahjusta ravim oma
selektiivse toime tottu tekkivat granulat-
sioonkude (6).

Et ensiimaatilisel lagunemisel tekkivad
ithendid on resorbeerumiseks liiga suu-
red, ei teki haigetel toksilisi reaktsioone
(6, 7). Samuti ei tdheldanud me allergili-
si reaktsioone ravimi suhtes, mis on sele-
tatav antibiootikumide puudumisega pre-
paraatide koostises. Et hésti paranesid ka
sekundaarselt infitseerunud traumaatili-
sed haavandid, ei saa antibakteriaalsete
vahendite puudumist preparaatide puu-
duseks pidada. Siiski ei takista tiksnes
nekroosi eemaldamine kaasnevat bakte-
riaalse infektsiooni progresseerumist koi-



Kombineerunud venoos-arteriaalne
haavand 63-aastasel mehel enne fibrolaanravi.

Foto L

kidel juhtudel (kolmel haigel ravi ebadn-
nestus), mistottu vajaduse korral tuleb
raviskeemi liilitada ka {ildised ja lokaal-
sed antibakteriaalsed vahendid.

Kaasnevad kroonilised haigused (kroo-
niline kardiovaskulaarne puudulikkus,
osteomiieliit) ja eriisiipel takistavad haa-
vandite paranemist. Seetottu vajavad
haavanditega haiged pohjalikku libivaa-
tust ja kaasnevate haiguste ravi.

Kokkuvote. Haavandite enstimaatili-
ne puhastamine on muude farmakoloogi-
liste ning kirurgiliste meetodite kérval
ratsionaalne abivahend infitseerunud
haavandite puhastamiseks. Fibrolaani-
preparaatide toimel eemalduvad parane-
mist takistavad nekrootilised koed, fibriin
ning bakterite laguproduktid, kusjuures
tekkiv granulatsioonkude ei kahjustu.

Fibrolaani eeliseks on seniste kogemus-
te pohjal ka korvaltoimete puudumine.
Seetdttu sobib ta hésti ka eakate patsien-
tide ravimiseks, kellel kdige sagedamini
esinevad pikaajalist ravi ndudvad krooni-
lised sd4rehaavandid.

KIRJANDUS: 1. Cornwall, J. V., Dore, C. J., Le-
wis, J. D. Br. J. Surg., 1986, 73, 693—696. — 2. Ela-
se, Elase Ointment. Physicians’ Desk Reference, ed.
36. Oradell, N. J. Medical Economics Co, 1982,
1428—-1429. — 3. Eriksson, G. Leg Ulcers. Diagno-
sis and Treatment. Astra Pain Control AB. Sweden,
1994, — 4. Falanga, V., Kirsner, R., Katz, M. H. a.o.
J. Dermatol. Surg. Oncol., 1992, 18, 409—414. — 5.
Fxbn'nolysin and Desoxyribonuclease, Combined
(Bovine). American Society of Hospital Pharmacista,

Foto 2. Sddrehaavand samal haigel kolmanda
ravinfdala 16pul.

1982, 84. — 6. Ramirez-Menendez, J. G., Cacho-
Alarcon, T. Rev.Mexicana da Angiologia. 1981, vol.
9, 44, 45, 46, 3—9. — 7. Schwarz, N. Fortschr. Med.,
1981, 99, 978—980.

Summary

FIBROLAN solution and ointment in the
treatment of ulcers. There were 51 patients (21
men and 30 women) under examination 27 of them
had venous ulcers, 2 — arterial ulcers, 6 — combi-
ned venous-arterial ulcers, 2 — diabetic ulcers. 10
patients had secondarily infected traumatic ulcers.
The cause of ulcers in 2 patients were ecthymas and
in other 2 cases furunculosis. To remove the necro-
tic tissue and fibrinous coating, FIBROLAN-prepa-
rations (ointment and solution from Parke, Davis &
Company) consisting proteolytic enzymes — bovine
plasmin (fibrinolysin) and desoxyribonuclease —
were used.

The best results were obtained in the cleaning of
ulcers from dead tissue, however, fibrinous coating
was more resistant. In two-three weeks considerable
improvement of small vascular and traumatic ulcers
could be noticed. Large sized ulcers need more time
for healing. No serious side effects (allergic or toxic)
were obtained.
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ULEVAATED

Funktsionaalne
maodiispepsia

Vello Salupere

maoddspepsia, talitlushiired

Mao talitlushéired vdivad olla &#rmi-
selt mitmeplaanilised nii hiire iseloomu
kui ka kliiniliste avaldusvormide poolest.
Sellest hoolimata tthendatakse nad tava-
liselt terviklikuks funktsionaalse mao-
duspepsiana tdhistatavaks seisundiks.
Teinekord nimetatakse mao funktsiooni-
héiret lihtsalt maodiispepsiaks ja ta on
koos colon irritabile’ga ks sagedamini
esinevaid seedeelundite funktsioonihdi-
reid tildse (6). Niiteks D. G. Colin-Jonesi
juhitud t6orithma andmeil (1) esines iila-
kohuvaevusi 2—3%-1 iildarsti ja 40%-1
gastroenteroloogi kiilastavatest patsienti-
dest. Ent enamik iilakhuvaevustega ini-
mesi ei pdordu tildse arsti poole, mistéttu
voib olla isegi dige, et selle hire all kan-
natab 25% populatsioonist (7).

Oigupoolest on diispepsia mao funkt-
sioonihdirete tihisena iseenesest halb ter-
min. Enamikul iilakdhuvaevustega ini-
mestel on toitainete seedimine ja imendu-
mine paraku tédiesti normaalne, ehkki
moiste — diispepsia (seedimatus) — eel-
daks pigem vastupidist. Veelgi taunimis-
vddrsem on diispepsia kui omaette héire
segiajamine gastriidiga, sest viimane on
histoloogilise uuringu abil tdendatav sei-
sund, s.0. haigus. Niiteks E. Trespi ja
kaasautorite (13) jargi oli haavandit mee-
nutava diispepsiaga patsientidest 97%-1
antrumigastriit ja 91%-1 korpusegastriit,

Vello Salupere — Tartu Ulikooli Sisekliinik

9 Eesti Arst, 1996, nr. 2

diismotoorikasarnase vormi korral gast-
riiti vastavalt 89%-1 ja 87%-1 ja refluksi-
siimptoome andva diispepsiaga patsienti-
dest mélemas mao piirkonnas seda lesioo-
ni 86%-1.

Funktsionaalse maodiispepsia n#ol on
tegemist valdavalt kokkuleppeterminiga,
mille sisu on tisna t#pselt mé#ratletud
eespool tsiteeritud D. G. Colin-Jonesi ju-
hitud té6rithma kokkuvéttes. Lahkarva-
muste véltimiseks olgu see esitatud origi-
naalsdnastuses: Functional dyspepsia has
been defined as chronic or recurrent upper
abdominal symptoms with a duration of
at least 4 weeks, that are not exercise-rela-
ted, and for which no cause can be identi-
fed. (Funktsionaalset diispepsiat definee-
ritakse kui kroonilisi voi retsidiveerivaid
ilak6hustimptoome kestusega vihemalt 4
nédalat, mis ei soltu fuisilisest koormu-
sest ja mille pohjust ei ole voimalik kind-
laks teha).

Siit edasi minnes peab réhutama, et
funktsionaalse maodiispepsia korral esi-
neb patsientidel mitut laadi ilakohuvae-
vusi, mis meenutavad kaksteistsormiku-
haavandit, peptilist refluksésofagiiti ja
muid tilakdhuelundite haigusi, kuid niiti-
disaegsete diagnoosimismeetodite, eriti
endoskoopia kasutamisel osutuvad kones-
olevad elundid terveks ses mottes, et neis
ei leidu morfoloogilisi muutusi. Siit jirel-
dub otsekohe tdik, et neil puhkudel on
diagnosis per exclusionem diagnoosimisel
véga oluline. Ja veel — kuigi maodiispep-
siaga patsiendid on enamiku ajast esma-
tasandi arsti hoole all, vajavad nad min-
gil etapil, enamasti arsti poole p66rdumi-
se alguses, igal juhul spetsialisti —
gastroenteroloogi — konsultatsiooni. See-
dekanali {ilaosa heatasemeline endoskoo-
pia on gastroenteroloogi prerogatiiv.

Aegade jooksul on mao iseseisvast talit-
lushéirest johtuvaid simptoome t#hista-
tud 6ige mitmel, paraku véga erineval vii-
sil. Ent enamikul neil méisteil on ntitidis-
ajal tiksnes ajalooline tdhendus ja tldist
kasutamist nad ei leia. Kuivord neid voib
kirjutistes siin-seal veel kahjuks kohata,
siis toe huvides olgu nad koos ligikaudse
eestikeelse tolkega esitatud:

pseudo-ulcer syndrome — ebahaavandi-
line siindroom,;
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non-ulcer dyspepsia — haavandita diis-
pepsia;

ulcer-like dyspepsia — haavandisarna-
ne diispepsia;

upper dyspepsia — tilakdhudiispepsia;

x-ray negative dyspepsia — rontgen-ne-
gatiivne diispepsia;

non-organic dyspepsia — mitteorgaani-
line diispepsia;

Reizmagen — #rritatud magu;

gastroduodenitis — gastroduodeniit;

Moynihan’s disease — Moynihani tobi.

Koiki neid libatermineid iiksikasjaliku-
malt analiliisimata mérkigem vaid, et
funktsionaalse maodiispepsia rahvusva-
heliselt tuntuim tdhis on non-ulcer
dyspepsia (lihend — NUD). Ent kahjuks
ei ole ka see moiste eriti hea, sest ta sobib
digupoolest iiksnes maodiispepsia levinui-
ma kliinilise variandi tdhistamiseks, olles
seevastu sobimatu refluksisarnase ja diis-
motoorikaga kulgeva seisundi, eriti aga
aerofaagia tdhistamiseks.

Funktsionaalne maodiispepsia on val-
davalt nooremapoolsetel t#iskasvanutel
(20—40 a.) sageli esinev hdire, mis kaldub
holpsasti retsidiveeruma. Inimeste sot-
siaalne seisund ja ka elustiil ei etenda olu-
list osa selle talitlushiire tekkimisel. L.
Kay ja T. Jérgenseni arvates ei ole isegi,
néiteks, suitsetamine, tee, kohvi ja alko-
holi rohke pruukimine maodiispepsia ris-
kiteguriteks (11). Kummatigi saavad
pstitihiliselt haavatavad inimesed selle
héire teistest kergemini.

Uldtunnustatud on tdsiasi, et maodiis-
pepsial on mitmeid Kkliinilisi erivorme.
Tuntuimad on haavandisarnane diispep-
sia (ulcer-like dyspepsia), refluksisarnane
diispepsia (reflux-like dyspepsia), diismo-
toorikakujuline diispepsia (dysmotility-
like dyspepsia) ja aerofaagia (aerophagia).
Pahatihti leidub ka segavorme, mida té-
histatakse mittespetsiifilise diispepsiana
(non-specific dyspepsia). Néiteks H. J. A.
Jebbinki ja kaasautorite jargi jagunes tiks
30-inimeseline funktsionaalse maodis-
pepsia rithm niiviisi: dﬁsmotoonlgakt.x_]uh-
ne diispepsia — 43%-], refluksihaiguse
sarnane diispepsia — 17%-1, mittespetsii-
filised segavormid — 40%-1 (9). g

Maodiispepsia korral vdib mao talitlus
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hilbida molemas suunas. Tédheldatakse
nii tile- kui ka alatalitlust, aga ka nende
suhteliselt kiiret vaheldumist. Ei ole ha.
ruldane, et mingil moel on héiritud naa.
berelundite funktsioon, mistottu voidakse
leida segavorme erinevate elundite talit-
lushéirete vahel.

Haavandisarnast diispepsiat iseloo-
mustab retsidiveeriv hilistiilipi k6huvaly,
mis tekib sageli 66siti ja kaob pérast so6-
mist ning antatsiidide kasutamist (5).
Stimptoomid ei erine digupoolest kaks-
teistsdrmikuhaavandi omadest. Oluline
erinevus on vaid selles, et neil patsienti-
del ei ole haavandit uuringute ajal ega ole
seda olnud ka varem. Viimase t&hiseks on
tavaliselt haavandi armistumise tunnus-
te puudumine endoskoopial ja réntgen
uuringu ajal. Bulbus duodeni ei ole neil
patsientidel deformeerunud, tema kon-
tuuridel puuduvad plisivad sissetombed,
ei leita taskutaolisi kontuurilaienemisi
ega voltide konvergeerimist mingi kindla
piirkonna suunas.

Gastroosofageaalset reflukshaigust
meenutava diispepsia algfaasi (astimp-
toomne talitlushdire) patsient tavaliseltei
tunne. Kui aga kardia sfinktermehhanis
mi puudulikkuse tottu tekib maosisaldise
#kiline tagasiheide sddgitorru (refluks) ja
sealt edasi neeluruumi (regurgitatsioon),
siis tdheldatakse kindlapiirilisi kliinilisi
nihte. Regurgitatsiooni stimptoomid on
valdavalt respiratoorsed, kui mitte arves
tada seda, et vahetult enne neid oli pat-
sient tundnud maosisaldise hapukas
morkjat maitset suus. Maosisaldise jérsk
tagasivool kutsub uitnirvi vahendusel
esile bronhide ahenemise. Samamoodi toi-
mib neeluruumi sattunud maosisaldise
aspireerimine. Patsiendil tekib kéha, héil
hakkab kihisema ja neile voib lisanduda
vilistav raskendatud viljahingamine. Kui
ilmuvad korvetised, siis on tavaliselt tegu
juba &sofagiidiga, mis on puhtakujuline
haigus, mitte talitlushéire.

Lopuks néib, et iiksnes autorite mait-
sest ja eelistustest soltub, kuhu kvalifit
seerida reflukshaiguse talitlushéirega
piirduv faas — sodgitoru v6i maohéirete
alla, sest selles osalevad nii voi teisiti mé-
lemad naaberelundid. Maotalitluse hiire



on patogeneetiliselt oluline, soédgitoru
kaudu manifesteeruvad aga selle talitlus-
héire simptoomid.

Diismotoorikalaadset diispepsiat
nimetavad moned autorid flatulentseks
diispepsiaks, oletades, et ta voib olla colon
irritabile’i ja maodispepsia vahevormiks
(10). Teatud juhtudel, aeglase maotiihje-
nemise korral, kasutatakse ka gastropa-
reesi moistet (8). Mao funktsioonihiire
selle alavormi korral prevaleerivad siimp-
toomidest flatulents (rohke gaasikogune-
mine soolestikku) ja meteorism (kdhu et-
tevolvumine soolestikus olevast gaasist).
Endastmoistetavad on seejuures kéhuko-
rinad. Ent neil patsientidel voib samal
ajal olla ka iiveldust, kiiresti tekkivat s66-
gijéirgset tdistunnet ja tilakohuvalu. Vii-
mane siimptoom ei ole s66misega niivord
seotud kui maodiispepsia muude vormide
korral esinev kohuvalu. Valul puudub sel-
gelt avalduv perioodilisus.

L. Demlingi poolt kasutatav moiste —
essentsiaalne diispepsia — kattub oma
stimptoomide poolest tisna hésti diismo-
toorikalaadse diispepsiaga, sest ka neil
juhtudel esineb iiveldust, tdistunnet epi-
gastriumis ja nendega seotult isutust (3).
L. Demling mérgib olulise tegurina selle
alavormi korral ka aeglast maotiithjene-
mist. Viimast pohjustavad miiogeensed,
humoraalsed vdi neuraalsed mojud, mil-
lest tdhtsaimaks peetakse autonoomse
nérvisistemi diisfunktsiooni.

Aerofaagia on rohke ohuneelamine,
mis véiga sageli seostub kiirustava s66mi-
sega. Patsientidel tekib monikord meteo-
rism, paris kindlasti aga toidumaitselised
rohatused. Rohatused on pérast sd6mist
mbnikord isegi nii tugevalt viljendunud,
et hdirivad konelemist. Patsiendid véivad
olla neurootilised, sest rohatused héirivad
nende tavapirast suhtlemist koduste ja
tookaaslastega. Monel inimesel vallandab
rohatuse iga kohulevajutus.

Objektiivseid haigustunnuseid maodiis-
pepsial nii nagu teistelgi funktsioonihi-
retel reeglina ei ole. Kahjuks on ka haige-
te vaevused viga sageli mittespetsiifili-
sed. Ehkki selle seisundi paljudel
juhtudel vdiks oodata maomotoorika ja
-sekretsiooni olulisi hiireid, on muutuste

suhtelise ebaplisivuse ja tulemuste halva
reprodutseeritavuse tottu nende fikseeri-
mine raskendatud. Teatud momendil teh-
tud funktsiooniuuringu resultaat ei ole,
néiteks, tilekantav simptoomide perioodi-
le. Pahatihti on maosekretsiooni uurimise
resultaadid vasturéikivad. Jéreldatakse
isegi, et mao soolhappesekretsioon on
maodiispepsia juhtudel sarnane tervete
inimeste omaga. See seik voib ka dige olla,
kuid kahjuks kehtib ta {iksnes uuringu-
momendi kohta.

Teinekord moddetakse maovalendiku
rohku, mao elektrilist aktiivsust, ent tiks-
nes mao tithjenemise uurimine stsinti-
graafna abil voib anda kasutatavaid tule-
musi.

Asjatoodust saab teha iithe ja péris
kindlasti olulise jirelduse — mao funkt-
sionaalset diispepsiat kahtlustades peab
arst ilmtingimata vélistama analoogilisi
siimptoome andvaid tobesid, eelkdige pep-
tilist haavandit, refluksosofagiiti, krooni-
list gastriiti ja miks mitte ka sapikivitobe.
Neil patsientidel ei peaks olema suhkur-
tobe ega sklerodermiat, mis teatud juhtu-
del vdivad pohjustada seedetrakti iilaosa
diismotoorikat. Konesolevad haigused on
hésti tuntud, nii et ei ole erilist vajadust
nende pdhjustatud stimptomatoloogiat
siinkohal korrata. Osutatagu vaid sellele,
et funktsionaalse maodiispepsia kahtluse
korral on Kkliinilise uurimise valikmeeto-
deiks 6sofagogastroduodenoskoopia koos
proovitiikkide votmisega vajalikest kohta-
dest ja ultrasonograafia. Moistetavail
pohjusil ei tohi neil puhkudel seedeelun-
deis orgaanilisi koemuutusi leiduda.

Juhul, kui patsiendil on funktsionaalne
maodiispepsia diagnoositud, peab talle ja
tema perekonnaliikmetele veenvalt selgi-
tama, et tal pole tosist orgaanilisi muutu-
si andvat haigust, vaid et haigusndhud"
johtuvad peaasjalikult talitlushéiretest.
Maodiispepsia psitthhosomaatilist taga-
pohja arvestades on selliselt toimimine
h#ddavajalik.

Korrapédratu séémine, alkoholi pruuki-
mine ja suitsetamine ei ole neile inimes-
tele soovitatavad, sest need vdivad soo-
dustada mao reeglipdratut talitlemist.

Maodiispepsia medikamentoosne ravi
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Joonis. Maosoolhappe sekretsiooni mehha-
nism parietaalrakus ja selle véimalik md&juta-
mine.

= pidurdamine

soltub teatud mé4ral diispepsia vormist,
ent abi saadakse enamasti maosekretsioo-
ni pérssivatest ja prokineetilise toimega
ravimitest, neid tihtipeale omavahel kom-
bineerides (12). Refluksisarnase diispep-
sia korral kasutatakse tiheaegselt mole-
maid ravimirithmi, haavandit meenutava
diispepsia korral valdavalt maosoolhappe
sekretsiooni pidurdavaid ravimeid ja dis-
motoorikandhtudena avalduva siindroomi
puhul prokineetilisi ja muid motoorikat
mojutavaid medikamente. Aerofaagia all
kannatavad inimesed vajavad eelkdige
hoolikat selgitustood.

Prokineetilised ravimid moduleerivad
soodgitoru ja mao digesuunalist motoorl-
kat, kiirendades niiviisi sdogitoru ja mao
tithjenemist. Metoklopramiidi, domperi-
dooni ja tsisapriidi toimivaks annuseks on
30 mg dopdevas. Pikaajalist kasu.ta_lmlst
silmas pidades peetakse prokineetilistest
ravimitest sobivaimaks tsisapriidi, mis
pealegi on suhteliselt korvaltoimevaba
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(4). Motiliini retseptorite ergutamise kau.
du toimib prokineetiliselt ka erttromiit
siin, nditeks 8 mg kehakaalu the kilo.
grammi kohta.

Haavandisarnase diispepsia juhtudel
on prevaleerivaks raviviisiks maosoolhap-
pe sekretsiooni pérssimine, nii nagu
seda tehakse kaksteistsormikuhaavandi
ga haigetel. Ent isegi antatsiididel on neil
puhkudel oma kasutusala, ehkki nad eri.
ti efektiivsed ei ole. Moned autorid mérg.
vad ka, et sukralfaadil on teatud ravitoi-
me, mida seostatakse pepsiini ja sapp-
hapete adsorptsiooniga ning prostaglan-
diin E2 siinteesi ergutamisega. Viimane
suurendab mao limatootmist ja bikarbe-
naatide hulka limaskesta pinnal.

Kuid siiski on ka siin eelistatuimad
need ravimid, mis pérsivad soolhappe
tootmist parietaalrakkudes, véltides nii-
viisi inaktiivsete proenstiimide muutu-
mist proteoliiiitiliselt aktiivseteks pepsii-
nideks. Nimetatud toimega pdhilised ravi-
mite riihmad ja nende toimemehhanism
on esitatud joonisel. Kommenteerides pé-
gusalt joonisel toodut, nentigem, et pari
maks ravimite rithmaks on kahtlemata
vesiniku-kaaliumi adenosiintrifosfataasi
inhibiitorid (omeprasool, lansoprasool jt.),
sest nad tagavad koige tédielikuma ja li-
hiaegsel kasutamisel korvaltoimetevaba
blokaadi. Need ravimid mdjutavad mao
soolhappe sekretsiooni 16ppliili parietaal:
raku tipumembraanil. Blokaad on téielik
ja kestab kuni uue enslitimiiihiku siintee-
sini, mis 20—40 mg omeprasooli toimean-
nuse puhul algab 24 tunni pérast.

Paremuselt jirgmiseks rithmaks on his-
tamiing-retseptorite blokaatorid, sest ka
need ravimid pérsivad soolhappe tootmi:
se pohimehhanismi parietaalrakus {isna
taielikult. Nagu selgub jooniselt, on koigi
teiste ravimite toime soolhappe sekret-
sioonisse vdhem tohus, sest mdjutatav
mehhanism on kas véheoluline vbi parie
taalrakus teistviisi dubleeritud.

Lopetuseks peab rohutama, et erinevalt
peptilisest haavandist ei vaja funktsic-
naalse maodiispepsiaga patsiendid kest-
vat ravimist. Hoopiski ei ole tarvis nn. séi-
litusravi, mis kestaks kuid voi isegi aas-
taid, sest probleem ei seisne haavandi



armistumise saavutamises ja tema para-
nenuna hoidmises, vaid eelkdige siiski
sekretsioonihdire ajutises reguleerimises
ravimitega.
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Summary

Gastric functional dyspepsia. Gastric func-
tional dyspepsia is a rather frequent functional dis-
order of the gastrointestinal tract. Ulcer-like, reflux-
like and dysmotility-like dyspepsias were considered
the main types of this entity. Additionally, non-
specific dyspepsia and aerophagia were described.

The importance of the diagnosis per exclusionem,
especially requirement of endoscopic methods were
emphasized. Prokinetic and gastric acid inhibitory
drugs were regarded as the main part of medical
treatment of this disorder.

Eesti Arst, 1996, 2, 133—139

Helicobacter pylori ja
maoviahk

Oleg Kurtenkov Kersti Klaamas

Helicobacter pylori, maovihk, kartsinogenees

Helicobacter pylori (H.pylori, varem
tuntud kui Campylobacter pylori) on
gramnegatiivne mikroaerofiilne spiraalne
bakter, mis koloniseerib inimese ja muu-
de primaatide mao limaskestal. Koigest
14 aastat tagasi, 1982. aasta aprillis, 6n-
nestus B. J. Marshallil Lisne-Austraalia
Kuninglikust Haiglast (Royal Perth Hos-
pital) esmakordselt seda mikroobi kulti-
veerida ja iseloomustada (17).

Vaatamata H.pylori lithikesele ajaloole,
on tehtud suur hulk sellealaseid uurimis-
toid. Leitud on vaieldamatuid fakte ja
toendeid H.pylori kui iihe otsustava tegu-
ri kohta kroonilise gastriidi, mao- ja
kaksteistsormikuhaavandi patogeneesis
ning osaluse kohta mao kantserogeneesis.
Sellisele jireldusele tuli ka USA Rahvus-
liku Terviseinstituudi poolt kokku kutsu-
tud autoriteetne consensus panel, kes soo-
vitas kasutada aktiivset strateegiat vait-
luses H.pylori nakkusega. Tekib mate, et
H.pylori on puuduvaks liiliks krooniliste
maohaiguste, sealhulgas ka maovéihi pa-
togeneesiahelas.

H.pylori avastamine oli tugevaks tou-
keks entusiastidele, kes tegelevad selle
mitmeski méttes vananenud probleemiga.
Esmaavastaja B. J. Marshall oli ka esime-
ne, kes tahtlikult nakatus H.pylori nak-
kusesse ning sellega toestas tuntud Kochi
postulaadid mainitud nakkuse kohta.
Mikroob kantakse inimeselt inimesele
edasi suu kaudu, nakatumine kutsub esi-
le gastriidi ja nakkuse ravi likvideerib
haigusndhud. H.pylori nakkus voib per-
sisteerida aastaid, isegi kogu elu stimp-
toomideta, kutsudes 20—30%-1 nakatu-
nuist esile ainult kerge diispepsia. Enam
levinud on seroloogiline H.pylori diagnoo-
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simise meetod, s.0. H.pylori spetsiifiliste
antikehade méiramine veres. Meetod on
killaltki tundlik, spetsiifline (90—98%),
mitteinvasiivne ning mugav massuurin-
gute tegemiseks (10, 13).

H.pylori’ga nakatunute arv suureneb
vanusega, alates 20%—st kahekiimneaas-
taste kuni 50—60%-ni kuuekiimneaas-
taste seas arenenud riikides. Need arvud
on tunduvalt suuremad arengumaades,
kus juba lapseeas (alla 10 a.) on nakatu-
nute protsent 50 voi enam (3, 20, 26).
Vordluseks voib 6elda, et Eestis on
H.pylori’ga nakatunuid iile 70—80% téis-
kasvanud elanikkonnast (16, 27, 30). See
on liks sagedamaid inimese nakkusi, loo-
vutades levimuse poolest esikoha kaariest
pohjustavale mikroobile.

Hasti on teada, millist osa vihieelsete
seisundite tekkes etendavad kroonilised
maohaigused, tdpsemalt, nende taustal
tekkivad mao limaskesta hiiperprolifera-
tiivsed, meta— ja diisplastilised muutused
(4, 11, 24). On loogiline, et pirast H.pylo-
ri avastamist tekkis kiisimus selle nakku-
se osast maovédhi patogeneesis, mida
praegu viga intensiivselt uuritakse. See
lithitilevaade on niisiis tutvustav sisseju-
hatus probleemile H.pylori ja maovéhk,
mida Eesti meditsiiniperioodikas seni ei
ole valgustatud.

Maovihk. Maovihihaigestumus on ti-
hedalt seotud sotsiaal-majandusliku ela-
tustasemega ning on 5—8 korda suurem
arengumaades vorreldes haigestumusega
arenenud riikides (10, 20, 31). Tdhelepa-
nuviirt on haigestumuse ja suremuse vé-
henemistendents paljude aastate jooksul
USA-s ja Lidsine—Euroopa riikides (21,
31). Eestis on see tendents vihemérgatav:
nii meeste kui ka naiste seas on maovéhk
onkoloogiliste haiguste haigestumuse ja
suremuse struktuuris stabiilselt teisel ko-
hal, tiletades ligikaudu kahekordselt sa-
mad niitajad korvalasuvates Skandinaa-
viamaades (21). Suure maovdhihaigestu-
musega riikidest USA—sse timberasunute
hulgas on maovihki haigestumise sage-
dus teises emigrantide pdlvkonnas ligilé-
hedane pohielanikkonna omale (9), mis
osutab {imbritseva keskkonna mdgjudele.
Ka toitumistavade muutumine voib olla

134

kaitsva toimega: konserveeritud produk.
tide kasutamise viihenemine (sool, nitraa.
did, nitritid), véirske puu-ja juurvilja tile-
kaal toidus. On teada, et askorbiinhape ja
p—karoteen osalevad selles protsessis oma
antinitroseerivate (kantserogeensete nit.
rosoamiinide nitrititest moodustumise in-
hibeerimine) ja oksiideerimisvastaste
omadustega (25).

Epidemioloogilisest seisukohast l&htu.
des osutus maovéhi histoloogilise iseloo-
mustuse jaoks kdige sobivamaks Laureni
klassifikatsioon (15), mis jaotab kasvajad
kasvutiitibi jirgi intestinaalseteks ja di
fuusseteks. Viimast, vihem diferentsee-
runud vihivormi, esineb sagedamini noo-
remaealistel meestel, selle vormi korral
kahjustub sagedamini mao korpus ning
see on geneetiliselt rohkem determineeri-
tud (assotsieerunud veregrupiga A). Ees-
pool mainitud maovidhihaigestumuse vi-
henemine on siiski seotud maovéhi enam
diferentseeritud intestinaalse kasvutiiii.
biga.

Kuigi on hésti teada kroonilise gastrii-
di histoloogiline ja immunoloogiline hete-
rogeensus, on maovéhi riskirthmade ko-
hortuuringutes dra niidatud iseloomulik
areng superfitsiaalsest gastriidist krooni-
lise atroofilise gastriidi, intestinaalse me-
taplaasia, diisplaasia ning l6puks maové-
hi intestinaalse vormini (4, 11, 23, 28).
Suure vihiriskiga regioonides arenevad
need siindmused palju nooremas eas. Et
maovihil ja B-tulipi gastriidil on {ihesu-
gused geograafilised, etnilised ja regio-
naalsed levikualad (19), antraalne gastriit
(tutip B) aga on tdestatult seotud H.pylo-
ri nakkusega, tekkis hiipotees H.pylorist
kui tédhtsast kofaktorist maovihi intesti-
naalse vormi patogeneesis (20).

Helicobacter pylori. H.pylori nakkuse
ja maovéhi epidemioloogia on iillatusli-
kult sarnane. Maovihihaigestumus lan-
geb kokku H.pylori nakkuse sagedusega
(3, 7, 10, 20), eriti suure maovihiriskiga
regioonides (Kolumbia, Hiina ja Jaapan).
Selline seos on kergemini mérgatav aren-
gumaades, kus nakatumine toimub juba
lapseeas, eriti paljulapselistes peredes,
mis néhtavasti on soodustavaks teguriks
(4). Arenenud riikide noorema pdlvkonna



seas on H.pylori’ga nakatunute arv statis-
tiliselt usaldusvédérselt viiksem vorreldes
sama vanade nakatunute arvuga 20 aas-
tat tagasi (26). Voib arvata, et nakatunu-
te rohkus vanemas pdlvkonnas peegeldab
eelnevate aegade madalat majanduslikku
taset. Eespool toodust ldhtudes v6ib ooda-
ta edasist maovihihaigestumuse vihene-
mist juhul, kui maovdhk on seotud
H.pylori nakkusega.

Maovéhihaigetel, sealhulgas ka haigu-
se algstaadiumis, on H.pylori nakkuse sa-
gedus tunduvalt suurem kui kontrollriih-
mas. Kuid leidub ka vastupidiseid and-
meid (10). Tulemuste vordlemist segavad
nakkuse diagnoosimisel kasutatud erine-
vad meetodid (kultuurid, histoloogiline ja
seroloogiline meetod), samuti andmete
puudumine nakkuse sageduse kohta hai-
guse eri staadiumides. Meie andmeil (12)
annab nakkuse seroloogiline diagnoosimi-
ne tagasihoidlikumaid tulemusi just kau-
gelearenenud maovidhiga haigetel, keda
on diagnoosimise ajal tavaliselt koige
enam, ning seega vihendab H.pylori dia-
gnoosimise sagedust seroloogilisel meeto-
dil.

Parema iilevaate saamiseks peab mai-
nima, et H.pylori nakkuse esinemissage-
dus maovihihaigetel ei tileta selle nakku-
se esinemissagedust maohaavandi (ldhe-
neb sajale), kaksteistsormikuhaavandi
ega isegi aktiivse kroonilise gastriidi juh-
tudel (10, 16). Naitlikumad ja usaldus-
védrsemad on USA-s, Hiinas ja Inglis-
maal tehtud kohortuuringute tulemused
(10). Maovihi tekkesagedus oli usaldus-
védrselt suurem (odds ratio 2,8—6)
H.pylori’ga nakatunute rithmas vorreldes
vanuse, soo ja verevotmise aja poolest
analoogse kontrollrithmaga 6—14-aasta-
se jélgimisperioodi jooksul.

H.pylori koloniseerib kasvajat timbrit-
sevas limas, kuid tavaliselt ei leita teda
kasvajas endas ega ka soolestiku meta-
plaasiaga kohtades. Mao limaskesta at-
roofia, soolestiku laiaulatusliku meta-
plaasia ja ahhiiiillia korral viheneb
Hpylori nakkuse avastamise sagedus.
Vérreldes difuusse tiiiibiga tekib intesti-
naalset tiiiipi maovihk lokalisatsiooniga
antrumis sagedamini H.pylori nakkusega

inimestel (20). Kuid mitte koik teadlased
ei jaga seda seisukohta (22). H.pylori nak-
kust on leitud tihepalju nii meestel kui ka
naistel, samal ajal kui maovéhk on enam
levinud meestel. Véimalik, et siin etendab
tédhtsat osa suitsetamine, mis on meeste
seas sagedam néhtus.

Tekib kiisimus, miks kutsub H.pylori
nakkus tihel juhul esile gastriidi, teisel ju-
hul maohaavandi vbi hoopis maovihi. Kas
médravaks on nakkuse kestus, mikroobi-
tiivede erinev patogeensus, konkreetse in-
diviidi loomulik resistentsus, imbritseva
keskkonna muude tegurite voi nii {ihtede
kui ka teiste koosmgju. Vaatleme maini-
tud variante 14hemalt.

Kasvajaeelsete limaskesta muutuste
areng sdltub H.pylori nakkuse kestusest
(24). Arvatakse, et vihi tekkeks vajalik
nakkuse kestus on 30—40 aastat. See voi-
maldaks selgitada maov#hi teket palju
nooremas eas just nendes regioonides, kus
nakatutakse juba lapseeas. Arvatavasti
summeerub H.pylori ja selle nakkusega
kaasnevate patogeensete tegurite moju
aja jooksul. Jutt k#Aib nitrosoamiinide
slinteesiks vajalike tingimuste loomisest,
askorbiinhappe kontsentratsiooni vé#he-
nemisest maomahlas ja mukoosas ning
mutageense toimega poletikumediaatori-
te (superoksiidanioon, TNF, IL-8) siintee-
si indutseerimisest (10, 19, 20, 25).

Oletused mao kantserogeneesiga eelis-
tatult seotud H.pylori tiivede olemasolu
kohta on ka pohjendatud. Vaatamata
H.pylori fenotiitibi konservatiivsusele, on
teada vihemalt neli selle mikroobi tiive-
spetsiifilist varianti. Erinevused puudu-
tavad vakuoliseerivat tsiitotoksiini ning
sellega assotsieerunud valgu (120—130
kD) produktsiooni, lipopoliisahhariidi
struktuuri ja neutrofiile aktiveerivat
omadust (1). Vakuoliseeriva tslitotoksiini
ja 120—130 kD valgu ekspressiooni ko-
deerivad geenid vac A ja cag A ning neid
on leitud 50—70%-1 H.pylori tuvedest
(10). Kindlaks on tehtud ka 120 kD valgu
ekspressiooni ning temale suunatud lo-
kaalse IgA immuunvastuse seos aktiivse
gastriidi ja peptilise maohaavandiga (5).
Samuti on enamikul maovihihaigetel voi-
malik mé&irata vakuoliseerivat toksiini
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(6). Selline seos annab tunnistust H.pylo-
ri tiivede erinevast virulentsusest ning
voib seletada, miks maohaavand ja mao-
vihk tekivad ainult osal H.pylori nakku-
sega inimestel. H.pylori antigeenide
spektri immunokeemilise analiiiisi, polii-
meraas—ahelreaktsiooni ning individuaal-
sete H.pylori isolaatide geneetilise ana-
liiiisi kasutamise tulemusena voib ldhe-
mal ajal oodata ka teiste H.pylori
antigeenide poliimorfsuse avastamist. Ar-
vatavasti peaks erinevusi otsima ka eri-
nevate H.pylori tiivede mukoliiiitilistes ja
mutageensetes omadustes ning vdimes
osaleda kantserogeenide siinteesimises
(vt. joonis).

Inimorganismi H.pylori nakkusele rea-
geerimise omapéra seisneb eelkdige im-
munoloogilistes mehhanismides. Fakt, et
isegi nakkuse suure levimusega regiooni-
des on osa inimesi téiesti terved, résgib
tiksikute indiviidide H.pylori suurenenud
resistentsuse kasuks. Meie arvates véérib
just see rithm H.pylori nakkuse profulak-
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tika arendamisel suuremat tdhelepanu.
Juba olemasolevad andmed néiitavad, et
H.pylorile suunatud aktiivsetest im-
muunreaktsioonidest abi ei ole. Olgu neist
mainitud rakulised reaktsioonid juba esi-
mestel pdevadel padrast nakatumist, neut-
rofiilne ning seejérel liimfoidne ja mak-
rofagaalne infiltratsioon koigi sellele
jirgnevate siindmuste ahelaga, immuun-
reaktsiooni mediaatorite siintees, samuti
tugev humoraalse IgG ning IgA siisteem-
ne ja lokaalne immuunvastus mikroobi
antigeenidele. Selles méttes on H.pylori
nakkus sarnane tuberkuloosi ja muude
“aeglaste” nakkustega, mille puhul ilmne
immuunvastus ei ole kiillaldane nakku-
sest vabanemiseks ning voib isegi soodus-
tada selle persisteerimist. Sellised oma-
dused seavad kahtluse alla mdjusa
H.pylori vastase vaktsiini voi immunote-
raapia olemasolu, kuid samal ajal stimu-
leerivad muude, sealhulgas ka lokaalsete
protsesside tasemel toimivate resistent-
susmehhanismide otsingut.



Selgusetu on H.pylori nakkusega ini-
mestel sagedamini tédheldatav mao limas-
kesta antigeenidele suunatud autoim-
muunsete reaktsioonide (parietaalrakku-
de antikehad) (27), samuti antrumi
mukoosaga risti reageerivate H.pylori
vastaste antikehade osatdhtsus (18). Mao-
vihihaigetelt eraldatud monokloonsed
antikehad reageerisid risti ka H.pylori ja
vihirakkudega ning stimuleerisid mao
vihirakkude proliferatsiooni in vitro (29).
See rafigib nende voimalikust osalusest
kasvaja progressioonis in vivo. Ei ole tea-
da, mis on nende antikehade siinteesi in-
duktoriks, kas H.pylori voi kasvajarakud.
Seega ei ole organismi immuunvastus
tahtis mitte ainult H.pylori’ga nakatumi-
se ajal, vaid ka juba tekkinud kasvaja pa-
togeneesis, voimalik, et ka maligniseeru-
misprotsessi varajases etapis.

Meie pooldame alternatiivset seisukoh-
ta, mille aluseks on ettekujutus H.pylori
kaudsest osalusest mao kantserogeneesis
loomuliku kasvajavastase resistentsuse
pérssimise kaudu. Meie andmeil (14) on
H.pylori nakkus seotud Thomseni—Frie-
denreichi antigeeni (TFA) loomulike anti-
kehade madala tiitriga. See antigeen on
ekspresseeritud enamikul inimese kasva-
jatel, esmajérjekorras adenokartsinoomi-
del (s.t. intestinaalse kasvutiiiibiga kas-
vajatel). Sellise seose pdhjuseks voivad
olla loomulike TFA—-vastaste antikehade
stinteesi indutseeriva soolestiku TFA—po-
sitiivse residentse mikrofloora muutused,
samuti vihihaigetele omane immunosup-
ressioon ning H.pylori membraanil eks-
presseeritud TFA-sarnaste voi sellega
risti reageerivate antigeenide olemas-
olu. Loomulike TFA-vastaste antikeha-
de madal tiiter — {iks kasvajavastase
kaitse mehhanisme — on iseloomulik
vihi- ja kasvajaeelsete protsessidega hai-
getele ning H.pylori’ga nakatunuile (14).
Véimalik, et need on kaks soltumatut,
kuid stinergeetilist tegurit, mis mésravad
maovéhi soodumuse. Et maovihk tekib
ainult osal H.pylori’ga nakatunuil, voib
eeldada, et see nakkus on ainult {iks tegu-
reid v6i kofaktoreid mao kantserogenee-
sis.

Hpylori koloniseerimist soodustavate

adhesiinide aktiivsed uuringud on niida-
nud, et need omadused on paljudel {then-
ditel (hemaglutiniinid, sialospetsiifiline
lektiin jt.), mis eelkdige annab tunnistust
enamiku selliste thendite viikesest osast
ning hoopis muude tegurite tdhtsusest
selles ri?tsessisblntrigeerivaks on fakt, et
Lewis®™* (Le*™™") fenotiiiibiga inimeste
(s.t. sekreetorite, kelle bioloogilistes sek-
reetides on voimalik mésrata ABO(H)—ve-
regrupi antigeene) limaskest on véimeline
adsorbeerima H.pylori mikroobe (2) vor-
reldes mittesekreetoritega (Le®**" feno-
tatip). Sealjuures on %dsorbeerimisel vas-
tutavaks lisandiks Le” antigeen, mille ole-
masolu etendab n#htavasti tdhtsat osa
mao koloniseerimisel H.pylori’ga. Toodud
andmeil on otsene seos kantserogeneesi-
ga, sest ka kasvajas on tdheldatud kasva-
jarakkude Lewise fenotiiibi muutusi: Le*
antigeeni ilmumine sekreetoritel. On t4-
helepanuvéirne, et maksimaalne nakatu-
nute arv on enamikus populatsioonides
vordne sekreetorite (Le* ") arvuga. Kuid
oleks primitiivne olukorda niiviisi lihtsus-
tada ning ignoreerida paljude muude te-
gurite osatéhtsust.

Kasvajarakkudele on omane normaal-
sete koe— vdi rakuantigeenide metabool-
sete eelkiijate ekspressioon ning enamik
kasvaja assotsieerunud antigeene kuu-
lubki sellesse tiiiipi (Ca 19-9, CEA, MCA,
Ca 15-3, Ca 125 jt.). Need andmed viita-
vad gliikosiileerimisprotsessi muutustele
vdhi korral, mis on laialdaseks problee-
miks, kuigi on raske ette kujutada, et
H.pylori, koloniseerides maolimas, ei rea-
geeri esmajérjekorras selle koostise muu-
tustele. Voimalik, et just mikrokeskkonna
muutustega (iseloomuliku 6koloogilise
ni&i muutustega) on seotud juba eespool
mainitud fakt H.pylori puudumisest kas-
vajas ja metaplaseerunud kohtades. Ad-
hesiinide uurimine ning nende inhibiitori-
te otsing vdivad olla suure ning isegi ot-
sustava tdhtsusega H.pylori nakkuse
profiillaktikas ja ravis. Sealjuures ei ole
vilistatud, et erinevad voivad olla nii na-
katumise ajal sindmusi mééravad kui ka
nakkuse persisteerimist soodustavad
mehhanismid, samuti ka seisund haiguse
staadiumidel. Tugevaks pidurdavaks te-
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guriks on see, et puuduvad adekvaatsed
Jja kittesaadavad H.pylori nakkuse ekspe-
rimentaalmudelid.

Ja 16puks, pidades silmas maovihi tek-
ke potentsiaalset perspektiivi, oleks pa-
rem vahetada kiisimus, kas H.pylori nak-
kust on tildse métet ravida, kiisimusega,
keda ravida ja millal. Ei ole ju vdimalik
ravida koiki juba majanduslikel kaalut-
lustel ja peale selle on ka raviprotsess
keeruline. Muidugi seni, kuni on méérat-
lemata riskirithmade véljaselgitamise
kriteeriumid, ei ole ka kiisimus Gigeaeg-
ne, kuigi “entusiastide” hinnangul vdib
massilise H.pylori nakkuse raviga lastel
ja noortel tidiskasvanutel vihendada mao-
vihihaigestumust kaks korda (8). On
alust loota, et sellised kriteeriumid méas-
ratletakse l4hemas tulevikus. Oigeaegne
H.pylori nakkuse ravi mao- ja kaksteist-
sdrmikuhaavandiga ning sageda diispep-
siaga haigetel voiks samuti anda oma pa-
nuse maovéhi profiilaktikasse. See oleks
{iks voimalusi. Teiseks reaalseks voimalu-
seks oleks nakkuse ravi nendel, keda voib
arvata maovéhi riskirthma méne muu,
juba olemasoleva riskikriteeriumi alusel
(nditeks mao limaskesta hiiperprolifera-
tiivsed ja diisplastilised muutused, genee-
tiline soodumus), eriti noores eas.

Ettevalmistamisel on rahvusvahelised
suured epidemioloogiaprojektid, mille
raames toimub H.pylori nakkuse ravi
ning patsientide ja kontrollrithma diinaa-
miline jilgimine paljude aastate véltel
H.pylori nakkuse suure esinemissageduse
ja suure maovihihaigestumusega riiki-
des. Vottes arvesse Eesti kuuluvust sellis-
te regioonide hulka, oleks otstarbekohane
koostada ka Eestis samateemalisi projek-
te voi osaleda sellistes rahvusvahelistes
toodes. Eestis on juba mitu sellel alal in-
nukalt tdétavat uurimisrithma (Tartu Uli-
koolis ja EKMI-s Tallinnas), kes teevad
koostddd spetsialistidega Soomest, Root-
sist ja Sveitsist.

Moodapésdsmatuks etapiks on H.pylori
nakkuse sageduse uurimine maovéhihai-
getel ning maovihieelse seisundiga haige-
tel, igale haigusele vastavate H.pylori
tiivede iseloomustamine ning H.pylori
nakkusele suunatud individuaalsete
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reaktsioonide eripdrasuse viljaselgitami.
ne. Siin on vdimalik ka retrospektiivne
analiiiis, niditeks 5—10 aastat enne kas-
vaja tekkimist voetud biopsiamaterjalist
valmistatud mukoosapreparaatide histo-
loogiline analiiis H.pylori nakkuse suh-
tes. Vahi populatsiooniregistri olemasolu
Eestis lihtsustaks v#hki haigestunute
viljaselgitamist. Sellist l&dhenemisviisi
vbib kasutada ka vereseerumite seroloogi-
lisel analiilisimisel, kui on olemas vere-
seerumite pank.

Lopetuseks tahaks tuua Rahvusvaheli-
se Vihikeskuse ekspertide kokkuvotte,
mis kolab liiga tosiselt, et seda mitte t&-
hele panna. Nimelt on H.pylori nakkus
inimesele kantserogeenne (10). H.pylori
on esimene, kuid arvatavasti mitte viima-
ne vihi teket puudutav mikroobne kandi-
daat. Seda nakkust tuleb vaadelda &koloo-
gia seisukohalt kui Gimbritseva keskkon-
na tegurit, mis osaleb mao limaskesta
transformatsioonis normaalsest epiteel-
koest neoplasmani ning mille osalus mao
healoomulistes kroonilistes protsessides
on toestatud. H.pylori probleem on meie
meelest viga heas seisus, sest selle lahen-
damiseks on voimalusi palju. Nii paradok-
saalselt kui see téinapéeval ka ei kdlaks —
alles edasine uurimine néitab, kui reaal-
seks osutub perspektiiv maovidhi enne-
tamisest antibakteriaalse teraapiaga.
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Summary

H.pylori and gastric cancer. H. pylori infection
is closely related to gastroduodenal pathology in-
cluding gastric cancer. The prevalence of H.pylori in-
fection and gastric cancer incidence are both very
high in Estonia. An induction of premalignant le-
sions, a creation of favourable conditions for mucosa
instability and mutations through the local inflam-
matory cascade, the H.pylori-host immune interre-
lationships are suggested to be involved in gastric
carcinogenesis. Recent epidemiologic, immunologic
and biochemical evidences related to gastric carci-
nogenesis are presented and briefly discussed. H.py-
lori infection is a very hot topic nowadays since an
intriguing possibility appears to treat chronic gastric
diseases and to prevent gastric cancer by antibac-
terial means.

Eesti Arst, 1996, 2, 139-142
Perekondlik rinnavahk
Evi Hint Aili Lilleorg

rinnavihk: sporaadiline, perekondlik, périlik;
riskitegurid, profdlaktika

Rinnavéhihaigete sugulastel on risk
haigestuda ligikaudu kaks korda suurem
kui neil, kelle perekonnas seda pahaloo-
mulist kasvajat ei ole olnud (2, 6, 13). Ole-
nevalt tunnusest, mille jérgi vorreldavad
alarithmad on moodustatud, voib risk va-
rieeruda, olla kas viiksem vdi suurem (6,
29). Lynchi klassifikatsiooni jérgi (21) jao-
tub rinnavidhk kolme rithma: 1) sporaadi-
line (82%), esineb iiksikjuhtudena, kuid
haige sugulastel ei ole rinnavihki esine-
nud; 2) suguvdsas on nn. rinnavéhi kuhju-
mine, kuid puuduvad périlikkuse tunnu-
sed (13%); 3) périlik (6%).

Périliku rinnavédhi eelsoodumuse méé-
rab autosoomne dominantne geen (5) ning
iseloomulik on rinnavéhi teke noores eas,
bilateraalsus, rinnavihijuhtude rohkus,
mitmikkasvajad, kasvaja vertikaalne le-
vik. Périlikule rinnavéhile on iseloomuli-
kud ka rinna-munasarjavihi siindroom (9,
15, 25) ja Li-Fraumeni ehk SBIA-siind-
room (suguvosas esineb kalduvus sarkoo-
mi, rinna- ja ajuvidhi, leukoosi, kori- ja
kopsuv#dhi ning adrenokartsinoomi tek-
keks) (18). Viimasel ajal on périliku rinna-
védhi korral leitud ka nn. eesnédirmevéhi
kuhjumist (2, 29).

Vihi geneetilist péritolu voivad kinnita-
da voi eitada ainult geeniuuringud, mis
alates 1990. aastast on avanud uue etapi
rinnavihi perekondliku eelsoodumuse
hindamises (11). Tédnaseks on péhjalikult
kirjeldatud nelja geeni, mille mutatsiooni
tagajérjel tekib rinnavéhki haigestumise
oht: BRCA1 (17q21), BRCAZ2 (13q12-q13),
TP53 (17p13,1) ja AR (6xq11,2-q12) (9, 11,
16, 23). BRCA2 ja AR geen on seoses mees-
te rinnavéhiga, voimalik et ka eesnédrme-
vihiga (9). Rinna-munasarjavéhi stindroo-
mi korral on seos geeniga BRCA1, Li-
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Fraumeni
TP53.

Mitte koik mutantse geeni kandjad ei
haigestu, sest esinevad modifitseerivad
tegurid, mis pidurdavad voi vallandavad
kantserogeneesimehhanismi (17). Geeni-
kandjate identifitseerimisel ei ole ainult
teoreetiline tdhtsus, see loob ka uudse
profulaktikaperspektiivi, millega vodivad
kaasneda nii eetilised kui ka sotsiaalsed
probleemid (9).

Sugulastele, kellel on tdestatud geeni
BRCA1 mutatsioon, on isegi soovitatud
profiilaktilisel eesmérgil molemapoolset
mastektoomiat viis aastat varem, arves-
tades kodige nooremalt haigestunud sugu-
lase vanust haigestumise ajal, kusjuures
operatsioon peab toimuma rindade kohe-
se rekonstruktsiooniga (25). Niisugust
primaarset profiilaktikat on pohjendatud
suure rinnavidhiriskiga — rinnavihki
voib haigestuda 80—85% geenikandjatest
(9). Kuna ei ole selge, kes neist ei haiges-
tu, siis ei tundu digustatud olevat nii ra-
dikaalse profiilaktikameetodi wldistami-
ne. Ent samad autorid on lisanud, et suu-
re rinnavéhisagedusega perekondades on
eriti vaja kasutada ka sekundaarse profii-
laktika meetmeid, nagu enesevaatlus ja
mammoloogiline sdeluuring, millega peab
alustama erinevalt tildistest reeglitest 5—
10 aastat nooremalt, arvestades koige
noeremalt haigestunud sugulase vanust
haigestumise ajal (9).

Uldiselt hoiatatakse passiivse suhtumi-
se eest profiilaktikaiiritustesse juhul, kui
geeniuuring on negatiivne: perekondlik
eelsoodumus jé#b piisima, kuigi risk hai-
gestuda on viiksem (24). Ent negatiivne
tulemus ei ole absoluutne, sest mutatsioo-
nid vdivad olla kas sama geeni teistes piir-
kondades véi teistes geenides. Seetdttu on
digem riski mitte alahinnata.

Et sugupuu- ja geeniuuringuid laialda-
selt ei tehta, siis ei saa rinnavéhi pere-
kondliku eelsoodumuse korral tavaliselt
vilja selgitada seda viikest osa naistest,
kelle sugulastel vdis olla périliku etioloo-
giaga rinnavidhk. Seetdttu niitab uld-
moiste "perekondlik rinnavédhk" rinnavé-
hi kuhjumist suguvésas, mis holmab nii

stindroomi korral geeniga

140

périlikke kui ka périlikkuse tunnusteta
haigusjuhte (6).

ks peamisi tegureid, millest oleneb
rinnavihirisk, on vanus (2, 5, 6). Mida
nooremalt haigestutakse, seda enam on
alust kahtlustada périlikku etioloogiat ja
seda suurem on sugulaste perekondlik
eelsoodumus (11, 14, 20, 21, 27). 217 p4.
riliku rinnavihiga haige keskmine vanus
oli haiguse diagnoosimise ajal 44,9 aastat
(22). Meie poolt tehtud sugupuu-uuring
(14) nditas, et périliku rinnavéhi kahtlu-
se korral oli haigestunud perekonnaliik-
mete keskmine vanus 48,7 aastat, kusjuu-
res Eesti Vihiregistri analoogsetel and-
metel oli see 57,5 aastat (1) (valdaval osal
on rinnavidhk sporaadiline). Eesti Onko-
loogiakeskuse arhiivimaterjali alusel sel-
gus, et need rinnavihihaiged (probandid),
kelle ema oli pddenud seda pahaloomulist
kasvajat, olid nooremad (<50 a.), e hai-
gestumise juhul ilmnes vastupidine néh-
tus — suurem osa probande oli haigestu-
nud vanemas eas (250 a.) (27). See sea-
duspérasus tuli esile ainult eestlastel,
muulaste vastavad andmed ei olnud téie-
likud.

Rinnavdhihaigete geneetiline analiiis
(11) n4itas olulist parilikku dispositsiooni
(seondus kromosoomiga 17q21) alla 45-
aastastel naistel. See vanus on olnud
vordluskriteeriumiks ka teistel autoritel
(30). Rinnavihi teke eriti noores eas voib
olla informatiivne geenikandjate kahtlus-
tamiseks (11). Kui rinnavdhk tekib 20—
29-aastaselt, siis on risk olla geenikandja
36%; kui nii noore rinnavihihaige kaks
esimese astme sugulast (ema ja o6de voi
kaks 6de) on haigestunud 30-aastaselt,
voib risk suureneda 90%-ni. Arvestades
haigestunud sugulase vanust ja sugulus-
astet, on koostatud tabelid ja valemid, mis
voimaldavad ette n#ha rinnavéhiriski
korgperioodi eluaja jooksul (5). Autorid
siiski hoiatavad, et ei piirdutaks ainult
valemitega, vaid et riski hindamisel ar-
vestataks ka muid rinnavihki soodusta-
vaid tegureid. Praktika lubab tulevikus
hinnata nende arvestuste téepérasust.

Rinnavihihaigete noorte tervete tiitar-
de (eestlased) seroloogiline uurimine
toendas samuti vanuse tdhtsust rinnavé-



hiriski suurenemisel (20). Selgus, et vere-

geerumi M — (murine mammary

tumor virus) antikehade esinemisel (posi-

tiivne rithm) oli ema rinnavihi diagnoosi-

mise ajal noorem (isegi alla 40 a.) kui ne-
tiivse leiu korral.

Suuremahulises prospektiivses tods —
uuritud oli 117 988 naist —, mis kisitles
rinnavéhi eelsoodumusega seonduvat me-
ditsiiniodedel, leiti sellele statistiline kin-
nitus: kdige suurem risk haigestuda oli
neil naistel, kelle emal oli diagnoositud
rinnavihk enne 40. eluaastat (6). Selleks
kasutati relatiivse riski (RR) meetodit,
kusjuures vordlusrithm koosnes naistest,
kellel emaliinis rinnavéhijuhte ei olnud
(RR=2,1; 95%-line usaldusvahemik 1,6—
2,8). Kui ema oli haigestunud pérast 70.
eluaastat, siis risk vihenes (RR=1,5; 95%-
line usaldusvahemik 1,1—2,2). Usaldus-
vahemikke arvestades oli erinevus mdle-
mal juhul statistiliselt oluline.

Meie varajasem rahvastiku epidemio-
loogiline uurimus (12) on ndidanud rinna-
vihi perekondliku eelsoodumuse ja repro-
duktiivsete riskitegurite (hiline suguelu
algus, hiline esmasstinnitus, hiline meno-
paus) kooseksisteerimist. Teised autorid
on rinnavdhihaigete sugulastel leidnud
riski suurenemist (RR=5,8) hilise esimese
raseduse (30-aastaselt vdi vanemalt) kor-
ral (29).

Nii vanus kui ka reproduktiivsed riski-
tegurid védljendavad organismis toimu-
vaid bioloogilisi protsesse: hormonaalseid,
ainevahetuslikke ja nende kombinatsioo-
ne (4, 28, 29). Naissuguhormoonide osale-
mine rinnavihi tekkes on tunnustatud to-
siasi (2, 4). Ostradiooli m&jul tekib rinna-
ndfirme epiteelirakkude proliferatiivne
vohamine. Kui sellele lisandub atiiiipia ja
ka perekondlik eelsoodumus, siis suure-
neb rinnavihirisk oluliselt (24). Ostrogee-
nide riski suurendav moju on mérgatav
peamiselt menopausi ajal, kuigi naissugu-
hormoonide tase on kérge ka menst-
ruaaltstikli luteiinfaasis, mil toimub rin-
nandirme epiteelirakkude jagunemine
(4). Tamoksifeeni (antidstrogeeni) ravi-
efekt menopausi ajal tekkinud rinnavihi
korral on samuti kaudne toestus dstrogee-
nide kdrgenenud taseme kohta. Prolaktii-

ni kontsentratsiooni vihenemine tamok-
sifeeni mgjul lubab oletada seost 6strogee-
nidega (10), mis ilmneb nende mitogeen-
sete omaduste vdhenemises (3). Ent pi-
kaajalise prospektiivse jdlgimise tule-
musena eitatakse prolaktiini rinnavihki
soodustavat toimet nii reproduktiivsel kui
ka menopausi perioodil ning rinnavihi
perekondliku eelsoodumuse korral (32).
Viimase 20 aasta jooksul toimunud éstro-
geeniretseptorite proportsiooni suurene-
mine esines tilekaalukalt 50-aastastel ja
vanematel naistel. Peetakse voimalikuks
isegi raku bioloogiliste omaduste muutu-
mist (26). Tulemusi peaks kérvutama
teiste autorite analoogsete andmetega,
kusjuures tuleks arvestada ka rinnavihi
perekondlikku eelscodumust. Rinnavéhi-
riski suurendavad perekondliku eelsoodu-
muse korral ka ainevahetuslikud ja kons-
titutsionaalsed tegurid.

On uuritud menopausi ajal haigestu-
nud rinnavéhihaigete esimese astme su-
gulaste (ema, Ge, tiitre) rasvkoe ladestuse
erinevust nende omast, kelle perekonnas
ei ole seda pahaloomulist kasvajat olnud
(28). Kasutatud on antropomeetrilisi néi-
tajaid: Quetelet’ indeksit, nahavoldi pak-
sust keha eri piirkondades, talje ja puusa
timbermdodu suhet. Esimese astme sugu-
lastel leiti oluliselt suurem talje ja puusa
timbermo66du suhe, samuti rasva ladestu-
mine kohu piirkonnas. Prospektiivne ko-
hortuurimus (37 105 naist) toendas, et ris-
ki suurenemine seoses talje ja puusa im-
bermdddu suhte suurenemisega piirdub
ainult nende naistega, kellel perekondlik
eelsoodumus (RR=3,2) on olemas, viimase
puudumisel oli relatiivne risk 1,2 (29). Tu-
lemus kinnitab perekondliku eelsoodumu-
sega ja sporaadilise rinnavéhi riski erine-
vust. Antropomeetriliste uuringute tule-
mused on osutanud pikkusele kui
rinnavihiriski suurendavale tegurile (8).

Reproduktiivses perioodis on suurene-
nud Quetelet’ indeksi korral leitud vihe-
nenud rinnavéhiriski (31). Perekondlikku
eelsoodumust seejuures ei ole arvestatud.
Rinnavéhihaigetele, kellel esineb pere-
kondlik eelsoodumus, ei soovitata Kkiiri-
tusravi, arvestades nende suuremat tund-
likkust ja sellega seoses muude pahaloo-
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muliste kasvajate tekke voimalust (7, 18).
Seni ei ole avastatud efektiivset seroloogi-
list markerit, mille abil oleks vdimalik
hinnata rinnavéhiriski (9).

Perekondliku eelsoodumuse korral esi-
neb kdige suurem rinnavédhirisk mutant-
set geeni kandvatel naistel. Geeniuurin-
guid on otstarbekas teha juhul, kui sugu-
vosas on périliku vdhi kahtlus (esinevad
selle kaudsed tunnused, stindroomid), sel-
leks tuleb eelnevalt uurida sugupuud (14,
25). Vahiperekondade tervete liikmete ar-
velevotmine profulaktilisel eesmérgil on
igati pdhjendatud, seda enam, et tulevi-
kus voib ka Eestis olla voimalik teha sel-
lealaseid geeniuuringuid.
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Summary

Familial breast cancer. In general genetic
origin is not always exactly known, so it could be
that the term "familial breast cancer” includes the
cases with genetic background as well. In this review
the problems of genetical breast cancer are dis-
cussed. On the basis of etiological differences breast
cancer is divided into 3 categories: 1) sporadic (82%),
2) familial — only an aggregation of breast cancer
among family members can be marked (13%) and
genetic (5%). The basic characteristics of the last
group are as follows: early onset, breast cancer ag-
gregation among family members, bilaterality,
multiple primary neoplasms in one patient and ver-
tical transmission. Besides, some syndromes and the
clustering of prostate carcinoma are of genetical im-
portance as well. All these syndromes are charac-
terized by autosomal-dominant transmission. It has
been identified by gene analyses that breast-ovarian
cancer syndrome is associated with gene BRCA1 and
Li-Fraumeni syndrome with gene TP53. In spite of
the fact that in some cases 80—85% of mutant gene
carriers could be affected with breast cancer there
are some other factors (e.g. hormonal, metaboli)
which may prevent or induce development of carci-
nogenic processes. On the basis of that consideration
both primary (bilateral mastectomy) and secondary
(breast self-examination and mammological screen-
ing) preventive measures are recommended. In the

future pedigree and gene analyses would be carried

out in Estonia as well.
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Glomerulopaatiate
immunodiagnoosimine

Mai Ots

glomemlopaatiad, autoantikehad, immunohis-

toloogia

Neerude glomerulaaraparaadi struk-
tuuri ja funktsiooni héired on tiks nefro-
loogiapraktika olulisemaid probleeme.
Kéesolevas iilevaates on kisitletud im-
munopatoloogilise mehhanismiga kulge-
vate glomerulopaatiate korral tehtavaid
vereseerumi ja neerukoe immunoloogilisi
uuringuid. Need on diagnoosimisel kiillalt
tdhtsad muude kliinilis-laboratoorsete
uuringute korval (4). Seejuures on pohita-
helepanu pdoratud kiiresti progresseeru-
va glomerulonefriidi stindroomile, sest
haiguse stimptoomid algstaadiumis voi-
vad sarnaneda #geda infektsioonijirgse
glomerulonefriidi simptoomidega, mille
prognoos aga on enamasti hea.

Kiiresti progresseeruvat glomerulonef-
riiti vdivad pohjustada antibasaalmemb-
raannefriit, stisteemne vaskuliit, luupus-
nefriit, moningatel juhtudel ka infektsioo-
nijirgne glomerulonefriit. Ka osa pri-
maarseid kroonilisi glomerulonefriite voib
kulgeda kiiresti progresseeruvalt. Nende
haiguste oOigeaegne diagnoosimine voi-
maldab rakendada mdjusat ravi (11, 12).

Vereseerumi uuringul pohinevad
immuuntestid. Kirjeldatavate testide
kasutegur osutub sageli isna suureks just
neil haigeil, kellel neerubiopsia on vastu-
néidustatud. Glomerulopaatiate diagnoo-
simiseks kasutatavad seroloogilised im-
muuntestid voib tinglikult jaotada vasta-
valt nende kasutamise tdhtsusele mitte-
spetsiifilisteks ja spetsiifilisteks. Mitte-
spetsiifilised immunoloogilised uuringud
liksi ei v6imalda glomerulopaatiat kiillal-
dase tdpsusega diagnoosida. Kiill aga on
nende méiramine oluline diferentsiaal-
diagnostiliselt ja haiguse kulu jélgimisel.
Mittespetsiifiliste immunoloogiliste

Mai Ots — Tartu Ulikooli Sisekliinik

uuringute hulka kuuluvad mitmed humo-
raalset immuunsust iseloomustavad néi-
tajad.

1. Komplemendi C3 ja C4 hulga mésra-
mine haige veres, mis on oluline glomeru-
lopaatiate  diferentsiaaldiagnoosimisel.
Néiteks esineb hiipokomplementeemia
dgeda glomerulonefriidi, mesangiokapil-
laarse glomerulonefriidi ja luupusnefriidi
korral. Mesangiokapillaarse glomerulo-
nefriidi juhtudel piisib hiipokomplemen-
teemia kuid ja aastaid, d4geda haigusprot-
sessi korral aga liithikest aega (4).

2. Vereseerumi immunoglobuliinide
hulga jérgi tiksi on raske haigust diagnoo-
sida, kuid juhul, kui neerubiopsiat ei ole
tehtud, voib see viidata mingi haiguse voi-
malikkusele. Naiteks on IgA-nefropaatia
juhtudest kuni 75%-1 tdheldatud veresee-
rumis IgA kontsentratsiooni téusu (17).
IgM-i kontsentratsiooni tousu esineb nii
dgenemise kui ka remissiooni korral mi-
nimaalsete muutustega nefropaatia juh-
tudel. Madal IgG tase on minimaalsete
muutustega nefropaatia, fokaalse glome-
ruloskleroosi ja membranoosse nefropaa-
tia korral (4). Peaaegu 90%-1 dgeda post-
streptokokilise glomerulonefriidiga hai-
geist on IgG ja IgM-i kontsentratsioon
vereseerumis suurenenud, kuid IgA kont-
sentratsioon on enamasti normaalne (22).

3. Tsirkuleerivate immuunkomplekside
médramine. See on oluline dgeda infekt-
sioonijargse glomerulonefriidi, IgA-nefro-
paatia ja luupusnefriidi korral, kus tsir-
kuleerivate immuunkomplekside tiiter
korreleerub histi haiguse aktiivsusega
(16, 14, 24). Mesangiokapillaarse glome-
rulonefriidi juhtudel ei ole tdheldatud
korrelatsiooni haiguse dgeduse ja tsirku-
leerivate immuunkomplekside hulga va-
hel. Voimalik, et sel juhul paikneb anti-
geen neerukoes ja immuunkomplekside
moodustumine toimub in situ (4, 6).

4. Mitmed eksogeensed antigeenid (toi-
dust, nakkuskolletest) mdgjutavad toe-
néoliselt glomerulopaatiate patogeneesi.
Néaiteks on AOS-tiitri tousu leitud

143



35%-11gA-nefropaatia juhtudest. Siiski on
eksogeensete antigeenide téhtsus teatud
haigust vallandava v6i soodustava teguri-
na téestamata (4, 9, 17). Tuleb mérkida,
et mittespetsiifiliste immuuntestide tule-
mused ei peegelda otseselt ithe vdi teise
haiguse olemasolu.

Spetsiifiliste immunoloogiliste uuringu-
te hulka kuuluvad eelkdige need, mis voi-
maldavad mésrata teatud glomerulopaa-
tiatele spetsiifilisi seroloogilisi markereid,
eeskétt autoantikehi. Glomerulopaatiate
patogeneesimehhanisme on véimaldanud
selgitada uuringud eksperimentaalmude-
litega ja neerubiopsia laialdane kasutami-
ne (2). Viimastel aastatel on kogunenud
rohkesti andmeid ka autoimmuunmehha-
nismide osalemise kohta, mis viitab selle-
le, et ilmselt on viimased hoopis laiemalt
seotud neeruhaiguste patogeneesiga, kui
varem on arvatud (23).

Seroloogiliste  markerite uurimine
autoimmuunsete haiguste diferentsimi-
sel, progresseerumise néitajana voi pato-
geneesis osalejana on aktuaalne kogu
maailmas. Aastaid on otsitud glomerulo-
paatiavormide seroloogilisi markereid,
mis voimaldaks neerubiopsia korval neid
haigusi varakult diagnoosida, jilgida hai-
guse diinaamikat ja selgitada patogenee-
si.

Kuigi neerupdsmakeste rakkudel ja tu-
gimaatriksil on palju komponente, mis
voiksid potentsiaalselt olla autoantigeeni-
deks, on neid siiani olnud tehniliselt ras-
ke uurida (1). Siiski on hiljuti identifitsee-
ritud mitmeid neetukoe autoantigeene,
nditeks IV tttipi kollageeni molekuli tea-
tud regioon Goodpasture'i siindroomi,
IgA-fibronektiini kompleks IgA-nefropaa-
tia, granulotsiiitide mueloperoksiidaas
siisteemse vaskuliidi, C-3 konvertaas
mesangiokapillaarse glomerulonefriidi ja
tuumavastased autoantikehad (ingl. k.
ANA — anti-nuclear autoantibodies) luu-
pusnefriidi puhul (23, 28). Siiski on ena-
miku autoantigeenide ja nendevastaste
autoantikehade tdhtsus glomerulopaatia-
te patogeneesis 16plikult tidpsustamata.

Sellele vaatamata on véimalik neid ka-
sutada seroloogiliste markeritena vasta-
vate haiguste diagnoosimisel, ravi regu-
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leerimisel, samuti haiguse aktiivsuse ja
prognoosi hindamisel. Eeskétt méiratak.
se tuumavastased autoantikehad luupus.
nefriidi, neerupismakeste basaalmemb.
raani vastased autoantikehad antibasaal.
membraannefriidi, neutrofiilide tsiito.
plasma vastased autoantikehad histoloo-
giliselt ekstrakapillaarse proliferatsiooni.
ga ehk nn. poolkuuja glomerulonefriidi II]
titibi ja stisteemsete vaskuliitide puhul
(2).

1. Antibasaalmembraannefriit. Klassi.
kaliseks nditeks autoantikehadega seotud
neerupdletikule on Goodpasture’i siind-
room (7), mida iseloomustab triaad: kop-
suverejooks, kiiresti progresseeruv glome-
rulonefriit ja glomeeruli basaalmemb-
raani (GBM) vastased autoantikehad,
Varajane diagnoosimine on tilimalt t&htis,
sest agressiivne ravi patogeense antikeha
korvaldamiseks voib oluliselt mdjutada
haiguse kulgu (13). Traditsiooniliselt pé-
hineb antibasaalmembraannefriidi dia-
gnoos neerukoes leitavatel lineaarsetel
immunoglobuliinide ladestustel mé&&ratu.
na otsesel immunofluorestsentsmeetodil
Tsirkuleerivaid GBM-i autoantikehi més-
ratakse ka kaudse immunofluorestsents-
meetodiga, kuid see ei anna kvantitatiiv-
set hinnangut. Seetdttu on vilja to6tatud
iilitundlikud ja kvantitatiivsed kiirtestid
tsirkuleerivate autoantikehade mé#rami-
seks radioimmunoloogilisel ja immunoen-
stiitmimeetodil (15, 29).

On identifitseeritud GBM-i koostisosa
— GBM IV tiiiipi kollageen ja sellele vas-
tav 3. a-ahela NC1 piirkonnas paiknev
antigeenne determinant, mille vastu
autoantikehad moodustuvad (29). Kuigi
eksperimentaaltéodes on kirjeldatud ka
muid GBM-antigeene, ei ole peale Good-
pasture’i antigeeni nende esinemise koh-
ta 1oplikku kinnitust (25). Kasutades pu-
hast antigeeni on R. Saxena kaasautorite-
ga vilja tostanud tlikiire autoantikehade
leidmise testi, millega on véimalik 30 mi-
nuti jooksul avastada GBM-i vastased
autoantikehad diferentsiaaldiagnostilis-
tel juhtudel ja alustada kohe spetsiifilist
ravi (plasmaferees + immunosupressiivne
ravi), mis oluliselt vdhendab suremust
(24).



9. Neutrofiilide tslitoplasma vastaste
antikehadega (ingl. k. anti neutrophil
plasmic autoantibodies — ANCA) seo-
tud glomerulonefriidid. Tdnapé&eval on lei-
tud, et neil on eriline tdhtsus slisteemse
nekrootilise vaskuliidi ja III ttitipi pool-
kuuja glomerulonefriidi diagnoosimises ja
diinaamika jdlgimises. Ingliskeelses kir-
janduses on viimati mainitud glomerulo-
nefriiti nimetatud ka pauci-immune (im-
muun-kompleksi ladestusteta) glomerulo-
nefriidiks, sest immunohistoloogiliselt ei
ole immuunkomplekse ladestunud vdi on
neid viga véhe. Kliiniliselt kulgeb seda
laadi neerupdletik kiiresti progresseeru-
valt (4).

1974. aastal avastas A. Wiik ANCA, ka-
sutades rutiinset ANA-testi, milles anti-
geenina kasutati terve doonori leukotsiiii-
te (81). Kuigi ANCA-leidu t#heldasid ka
R. J. Davies 1982. aastal ja J. B. Hall
1984, aastal, jdi nende tdhendus selguse-
tuks 1985. aastani, mil F. J. van der Wou-
de toestas ANCA tdhtsuse Wegeneri gra-
nulomatoosi haigetel (34). F. Wegeneri
poolt 1932. aastal kirjeldatud granuloma-
toos kuulub primaarsete stisteemsete vas-
kuliitide hulka (28). Praegu arvatakse, et
immuunkompleksideta Kkiiresti progres-
seeruv glomerulonefriit on siisteemse
nekrootilise vaskuliidi iiks esmaseid aval-
dusvorme, olles seega siisteemse vaskulii-
di neeruvormiks. Seda kinnitavad ka sar-
nane neerukoe immunohistoloogiline leid
ning positiivne ANCA-test. Edasi stiveneb
haigus ekstrarenaalsete siimptoomidega
kulgevaks siisteemseks haiguseks — mik-
roskoopiliseks poliiarteriidiks ja seejérel
viljendunud arteriidiks, kaasa arvatud
Wegeneri granulomatoos (21, 23).

ANCA avastamine etendab eriti tdhtsat
osa Wegeneri granulomatoosi ja mikro-
skoopilise poliiarteriidi diagnoosimisel
seetttu, et varem on puudunud spetsiaal-
ne test nende haiguste diagnoosimiseks
(arvestati ainult kliinilist pilti ja histoloo-
gilist leidu). ANCA-test on tundlik, spet-
sufjlme ja antikehade tiiter korreleerub
haiguse aktiivsusega (21, 23). ANCA méa-
ratakse kaudsel immunofluorestsents-
meetodil, kasutades antigeenina terve ini-
mese granulotsiiiite ja monotsiiiite, mis
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on fikseeritud etanoolis. Fluorestsents-
mikroskoopiliselt tidheldatakse: 1) selge
tsiitoplasma ladestusega (C-ANCA) ja 2)
perifeerse perinukleaarse ehk nukleaarse
ladestusega (p-ANCA) leidu. C-ANCA-
antigeen on 29 kD proteinaas 3, p-ANCA-
antigeen on 80-90%-1 juhtudest miielo-
peroksiidaas. Monel p-ANCA ladestusega
haigel esinevad muude granulotsiiiitide
a-graanulite (elastaasi, laktoferriini jm.)
antikehad (32).

Nutidisajal on ANCA osatdhtsuse uuri-
mine peale siisteemse vaskuliidi aktuaal-
ne ka muude autoimmuunsete haiguste,
néiiteks reumatoidartriidi, ultseroosse ko-
liidi, stisteemse luupuse, primaarse bi-
liaarse maksatsirroosi korral. Reumatoid-
artriidi- ja ultseroosse koliidi haigeil on
leitud peamiselt p-ANCA ladestusi kaud-
sel immunofluorestsentsmeetodil mésra-
tuna. Et saadud on haiguse aktiivsuse voi
muude Kkliiniliste parameetrite ja ANCA
tiitri vahel vasturidsikivaid tulemusi, siis
ANCA-testi rutiinuuringuna nende hai-
guste diagnoosimisel praegu ei kasutata.

Artiklis kirjeldatud meetodid on raken-
damist leidnud ka Tartu Ulikooli Siseklii-
nikus koostoos Tartu Ulikooli Uld- ja Mo-
lekulaarpatoloogia Instituudi immunoloo-
gia oppetooli laboriga. Viimastel aastatel
on laboris ANCA esinemise suhtes uuri-
tud siisteemset vaskuliiti, glomerulonef-
riiti, reumatoidartriiti, ultseroosset kolii-
ti podejate vereseerumeid.

Meie kliinikus (ka mujal) satub siis-
teemse vaskuliidi haigeid nefroloogi vas-
tuvotule harva, sest nendega tegelevad
peamiselt reumatoloogid. Tartu Ulikooli
Sisekliinikus ajavahemikul 1991—1994
hospitaliseeritud 33 stisteemse vaskuliidi-
ga haigest (12 meest ja 21 naist, keskmi-
ne vanus 35,5 aastat) oli 15-1 kaasnevalt
ka glomerulonefriit. Neerubiopsia tehti
vaid iithel haigel, kellel oli Henochi-Schén-
leini purpura. See oli kokku 7 haigel, koi-
gil IgG-ANCA negatiivne. Silisteemset
vaskuliiti podejaist oli ANCA-test posi-
tiivne kaheksal. See voimaldas diagnoosi-
misel tdpsustada stisteemse vaskuliidi
alavormi.

IgG-ANCA olemasolu uuriti ka 58 ak-
tiivses faasis reumatoidartriiti pddeja (10
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meest ja 47 naist, keskmine vanus 46,6
aastat) ja 34 kontrollrithma kuuluja vere-
seerumis (22 tervet inimest ja 12 remis-
sioonifaasis olevat kroonilise piielonefrii-
diga haiget: 11 meest ja 23 naist, keskmi-
ne vanus 43,5 aastat).

ANCA leiti 16 reumatoidartriidihaige
(28,07%) ja iihe kontrollrithma kuuluja
vereseerumis, kasutades kaudset immu-
nofluorestsentsmeetodit (P = 0,003).

Et ANCA-test ei ole sensitiivne ega
spetsiifiline marker reumatoidartriidi
diagnoosimisel, siis piisib selle testi vastu
rohkem teaduslik huvi.

Immunohistoloogilised uuringud.
Enamiku glomerulopaatiate puhul piisab
histoloogilisest ja immunohistoloogilisest
leiust morfoloogilise diagnoosi méadrami-
seks. Neerukoe ultrastruktuuri uurimist
ei kasutata rutiinse meetodina kalliduse
tottu. Tartu Ulikooli Sisekliinikus sisesta-
takse materjal kiill elektronmikroskoopi-
liseks uuringuks ja siilitatakse, kuid pre-
paraadid valmistatakse ainult siis, kui
see osutub diagnoosimisel vajalikuks.
Neerubiopsia hindamise 16ppaste koosneb
histoloogiliste, kliiniliste ja laboratoorsete
leidude kooskésitlemisest (4).

Immunohistoloogilist tehnikat kasuta-
takse antiseerumite (IgA, IgM, IgG, Clq,
fibrinogeen) erinevates neerustruktuuri-
des fikseerumise, nende ladestumise ula-
tuse, intensiivsuse ja morfoloogiliselt ise-
loomulike deposiitide ladestuse tuitipide
médramiseks. Ollakse seisukohal, et glo-
merulopaatiaid, eriti IgA-nefropaatiat,
poolkuuja glomerulonefriidi III tatpi ja
anti-GBM-nefriiti ei ole voimalik korrekt-
selt diagnoosida ilma immunohistoloogili-
se leiuta (4, 19).

IgA-nefropaatia puhul esinevad peami-
selt IgA-st ja C3-st koosnevate deposiitide
ladestused neerupidsmakestes mesan-
gium’i piirkonnas. Muutused on jaotatud
viide raskusastmesse. Haiguse algstaa-
diumis voivad neerupdsmakesed histoloo-
giliselt olla muutusteta, samal ajal aga on
IgA ja C-3 deposiitide ladestused immu-
nohistoloogiliselt juba olemas. Haiguse
progresseerumisel tekib difuusne mesan-
gioproliferatiivne glomerulonefriit koos
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fokaalse skleroosiga. Loppstaadiumis
moodustuvad poolkuud ja areneb difuus.
ne skleroseeriv glomerulonefriit (4).

Kiiresti progresseeruva glomerulonef-
riidi puhul véimaldab immunohistoloogi-
line leid eristada antibasaalmembraan.
nefriiti ja nn. pauci-immune glomerulo-
nefriiti muudest glomerulopaatiatest (2,
4).

Kokkuvéte. Kiesoleva kirjutise ees-
mérgiks oli tutvustada primaarsete ja
stisteemsete haiguste puhul esinevate glo-
merulopaatiate niilidisaegseid diagnoosi-
meetodeid ning esitada andmeid, mis néi-
tavad nende rakendamist Tartu Ulikooli
Sisekliinikus. Edaspidi tuleb glomerulo-
paatiaga haige diagnoosi mé#ramisel ala-
ti arvestada autoantikehade testide ja
neerukoe histoloogilise leiu tulemusi. Sel-
lest séltub 16plik diagnoos ja edasine hai-
ge ravi.
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Summary

Immunodiagnostics of glomerulopathies.
The analysis of the different immunological exami-
nations both serological and histological is of help in
early stages as well as in differential diagnosis of
several glomerulopathies. In the present review
autoantibodies (ANCA, anti-GBM antibodies) asso-
ciated with certain glomerulonephritis types will be
discussed, partly in relation to experiences obtained
in Tartu University Clinic. Renal biopsy considered
as an irreplaceable tool in assessing diagnosis and
prognosis and guiding treatment of many renal
diseases. For each histological type of glomerular
disease a welldefined immunohistological pattern
can be identified on the basis of the antigen compo-
sition, conformation, and allocation of deposits on
glomerular structures.

Eesti Arst, 1996, 2, 147—152

Miielodiisplastilised
siindroomid

Kristina Jakovleva Hele Everaus

mielodisplastiline sindroom, FAB-i klassifi-
katsioon, luuddi ddsplaasia, ige leukeemia

Viimase kolme-nelja aastakiimne jook-
sul on huvi miielodiisplastiliste siindroo-
mide (MDS-ide) kui potentsiaalse inime-
se leukemogeneesi mudeli vastu jairk—jar-
gult suurenenud, olles uurimisobjektiks
mitme eriala esindajatele: hematoloogide-
le, patoloogidele, immunoloogidele, mole-
kulaarbioloogidele.

Protsessi olemuse paremaks moistmi-
seks peatume koigepealt selle definitsioo-
nil, milles on &ra toodud nii etioloogiline
luli kui ka spetsiifiline patogeneetiline
mehhanism.

Definitsioon. MDS-id (laiemas mot-
tes) on omandatud kloonilised maliignsed
luutidi kahjustavad protsessid, mida ise-
loomustavad mingi sisemise (geneetiline
defekt, vananemine) voi vélise (keemiline
aine, kiiritus, viirus) teguri toimel (17, 27)
hemopoeetilise tiiviraku kasvajalise kloo-
ni tekkimine ja prolifeerumine (13, 23).
Viimasega kaasnevad rakkude diferent-
seerumisvdoime langus, ebakiipsete ja
funktsionaalselt mittetédisvéirtuslike vor-
mide kuhjumine ning normaalse hemo-
poeesi pédrssumine luuiidis (28). Selline
mitteefektiivne hemopoees pohjustab ra-
vile refraktaarsete tsiitopeeniate (anee-
mia, neutropeenia, trombotsiitopeenia)
tekkimist perifeerses veres (4, 28). Haigu-
se algusjédrgus esineb sagedamini pantsii-
topeeniat, harvem bi— v6i monotsiitopee-
niat. Miielodiisplastilise protsessi 16pp-
staadiumis kaob rakkude dife-
rentseerumisvoime téielikult, jarsult suu-
reneb blastide hulk luutidis ning kujuneb
dgeda leukeemia pilt, toimub nn. leukee-
miline transformatsioon (20—40% MDS—
ide juhtudest (12, 33)).

Kristina Jakovleva, Hele Everaus — Tartu Ulikooli
Sisekliinik
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Terminoloogia, ajalooline taust ja
klassifikatsioon. Miielodiisplaasia mois-
te voeti kasutusele luuiidirakkude erine-
vate morfoloogiliste muutuste kirjeldami-
seks.

Praeguseks on koik varem kiibel olnud
sellised diagnostilised terminid nagu ref-
raktaarne aneemia (Bomford, Rhoads,
1941), "odo-leukemia” ehk ldveleukeemia
(Chavallier, 1949), preleukeemiline anee-
mia (Hamilton-Paterson, 1949), preleu-
keemia (Block a.o., 1953), sideroblastiline
aneemia (Bjorkman, 1956), "hooguv” leu-
keemia (Reingold, 1963), preleukeemiline
stindroom (Saarni, Linnman, 1973), ref-
raktaarne aneemia blastide liiaga (Drey-
fus, 1976), krooniline miielomonotsiitaar-
ne leukeemia (Bennet a.o., 1976), diis-
miielopoeetiline stindroom (FAB
uurimisrithm, 1976) koondatud miielo-
diisplastiliste sindroomide nimetuse alla
(4, 17, 27, 28).

1982. aastal esitas FAB-i (French-
American-British) uurimisrihm diagnos-
tiliste kriteeriumide kogumi ja klassifi-
katsiooni, milles kéik MDS—ide juhud on
jaotatud viide morfoloogilisse alarithma
(4, 6, 23, 27, 28). Need on jiargmised: 1)
refraktaarne aneemia (RA)*; 2) refrak-
taarne aneemia ringsideroblastidega
(RARS); 3) refraktaarne aneemia blastide
lilaga (RAEB); 4) refraktaarne aneemia
blastide liiaga transformatsioonis
(RAEB-t); 5) krooniline miielomonotsii-
taarne leukeemia (CMML).

Hiljem on sellesse rithma soovitatud li-
sada veel kolm kategooriat, mis ei vasta-
nud FAB-i kriteeriumidele ega kuulu
FAB-i klassifikatsiooni (6, 18). Nendeks
on: krooniline miielomonotsiitaarne leu-

* Siin ja edaspidi on tekstis antud ingliskeelsed li-
hendid eesmirgiga valtida terminoloogilist sega-
dust.

RA — refractory anemia

RARS — refractory anemia with ringed sideroblasts
RAEB — refractory anemia with excess of blasts
RAEB-t — refractory anemia with excess of blasts in
transformation

CMML — chronic myelomonocytic leukemia )
CMML~t — chronic myelomonocytic leukemia in
transformation ;

MDS — myelodysplastic syndrome, unclassified

IM — idiopathic macrocytosis

MCV — mean cell volume — keskmine raku maht,
s.o. eriitrotsiiiitide maht femtoliitrites
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keemia transformatsioonis (CMML-~t)
MDS — klassifitseerimata ja idiopaatiline
makrotsiitoos.

Viimasele on iseloomulik normaalne
hemoglobiini  vadrtus (>120 gl
MCV>105 fl ja makrotsiitoosi esilekutsu-
vate pohjuste puudumine.

Seega moodustavad MDS—id (kitsamas
mottes) heterogeense luuiidihaiguste riih-
ma, millele on iseloomulikud diisplastili-
sed muutused tthes v6i mitmes miieloid-
ses rakureas (eriitro—, granulo—, megaka-
riiopoeesis) koos kaasneva miieloblastide
hulga suurenemisega perifeerses veres ja
luuiidis (mitte iile 30%) voi ilma selleta (4,
5, 6).

MDS—id jaotatakse primaarseteks voi
spontaanseteks (p—-MDS) ja sekundaarse-
teks voi iatrogeenselt indutseerituteks (t-
MDS) (6, 15, 19).

Esinemissagedus. MDS on vane-
maealiste inimeste haigus, seda esineb
sagedamini iile 50-aastastel ja viga har-
va lastel (23). Vaatamata MDS—ide esine-
missageduse suurenemisele viimastel
aastatel, ei ole neid haigusi usaldusvéér-
selt epidemioloogiliselt uuritud (1). Amee-
rika Uhendriikides arvatakse nende esi-
nemissageduseks 1—2 juhtu 100 000 ini-
mese kohta aastas (27). Saksamaal
Diisseldorfi piirkonnas tehtud uuring lu-
bab oletada, et MDS—id on suhteliselt sa-
gedad ja eelkodige elatanud inimeste he-
mopoeetilise siisteemi haigused, mis moo-
dustavad iildpopulatsioonis 3,65 juhtu,
iile 70-aastaste populatsioonis aga 22,8
juhtu 100 000 inimese kohta aastas (1).
Erinevail andmeil on meeste ja naiste hai-
gestumuse suhe 1:1 (27) vdi 1:2 (7).

Siimptomatoloogia ja kliiniline
pilt. MDS-ide algstimptoomid ei ole spet-
siifilised. Sagedamad kaebused on nér-
kus, jouetus, seletamatud palavikud,
liigesevalu, kehakaalu langus, isutus;
pooltel juhtudel on haiguse algus
astimptomaatiline (17, 27).

Hilisemate simptoomide pdhjus on mit-
teefektiivne hemopoees ja perifeerne tsii-



topeenia: enamik stimptoome on seotud
aneemiaga, trombotsiitopeenia avaldub
hemorraagiliste tiisistustena, leukopee-
nia (neutropeenia) pohjustab bakteriaal-
sete infektsioonide sagenemist (11).

Ka objektiivne leid on MDS—ide korral
vahespetsiifiline: pdrna suurenemist on
iihtedel andmetel leitud 10—20%-1 (17,
97), teistel kuni 50%-1 juhtudest (7), mak-
sa ja limfisdlmede suurenemist veelgi
harvem, vaid 5—10%-1 juhtudest. On kir-
jeldatud naha-, pleura—, ajukahjustusega
kulgevaid haigusjuhte (17).

Diagnoosimine. MDS-i diagnoos on
kompleksne ja pohineb suures osas peri-
feerse vere ja luuiidi kvalitatiivsetel ning
kvantitatiivsetel muutustel (4, 7, 17, 27).

Kvalitatiivsed muutused, milleks on
eelkdige morfoloogilised (diisplastili-
sed) muutused, on kergesti dratuntavad
perifeerse vere ja luutdi digepreparaati-
des, luutidi trepaanbiopsia materjalis
ning on primaarsetel ja sekundaarsetel
MDS-idel ithised.

Diiseriitropoeesi iseloomustavad 1)
perifeerses veres: eriitrotsiiitide suuruse
(anisotstitoos) ja kuju (poikilotsiitoos)
muutused, eriitrotsiiiitide inklusioonide
(Howelli-Jolly kehakesed, Caboti ringid)
esinemine, tuumaga punavererakkude
(normoblastide) olemasolu; 2) luuiidis: pu-
navererakkude tuuma muutused (tuuma
ebanormaalne kuju, mitmetuumalisus,
tuuma fragmentatsioon), tuuma ja tsiito-
plasma kiipsemise asiinkroonsus, tuuma
megaloblastoidne morfoloogia.

_ Diisgranulopoeesi perifeerses veres
Ja luuiidis iseloomustavad: neutrofiilide
graanulite moodustumise héire (hiipogra-
nulatsioon), tuuma kiipsemishaire (hiipo-
segmentatsioon ehk pseudo—Pelger—Hiie-
ti anomaalia, hiipersegmentatsioon, tuu-
ma ebatavaline konfiguratsioon).

Diismegakariiopoeesi iseloomusta-
vad 1) perifeerses veres: gigantsed atiiii-
pilised trombotsiiiidid; 2) luuiidis: mega-

kartiotsiitide mikrovormid, arvukate
viikeste tuumadega ja/v6i suured mono-
nukleaarsed vormid (4, 6, 17, 27).

Morfoloogiliste kriteeriumide rohkusele
vaatamata ei ole lihtegi, mis oleks pato-
gnoomiline MDS—ile. Vaid mitme muutu-
se koosesinemine vdimaldab suure tde-
néosusega diagnoosida MDS—i.

Tdhtis on ka luuiidi histoloogiline
uuring (trepaanbiopsia). Sellega on vdi-
malik tédpselt mésrata: 1) luuiidi rakuli-
sust, mis on 80%-1 MDS—ide juhtudest
hiipertsellulaarne; 2) luuiidi arhitektuuri-
lisi muutusi, milleks on ebakiipsete miie-
loidsete rakukogumite paiknemine inter-
trabekulaarses ruumis (ALIP)**, blastide
hulga suurenemine, eriitroidsete saare-
keste ja megakariiotsiiiitide paiknemine
luupérkade pinnal, lisaks on vdimalik
hinnata kaiki diisplastilisi muutusi erine-
vates rakuridades; 3) hinnata strooma
muutusi: perivaskulaarset fibroosi, sinu-
soidide laienemist, stroomaturset, nuum-
rakkude, makrofaagide ja retikuliini-
kiudude hulga suurenemist, limfoidsete
rakkude agregaatide esinemist (3, 28, 30,
31).

Nende muutuste alusel on loodud modi-
fitseeritud MDS—ide klassifikatsioon, mis
eristab 7 histoloogilist varianti: sidero-
blastiline, megaloblastoidne, blastne, pro-
liferatiivne, poletikuline, hiipoplastiline
ja fibroosne MDS. Sellel klassifikatsioonil
on eelkdige prognostiline tdhtsus, sest ta
peegeldab miuelodisplastilise protsessi
erinevaid evolutsioonivoimalusi (2, 3, 28,
30, 31).

Kvantitatiivsete muutuste all moiste-
takse aneemiat — hgh.<120 g/l, neutro-
peeniat — <2,5X10°/1, trombotsiitopee-
niat — <150X107/1, blastide hulga suure-
nemist perifeerses veres >1% ja luuiidis
>5%, monotsiititide absoluuthulga suure-
nemist perifeerses veres >1X10%/1, ringsi-
deroblastide hulka luuiidis, mille puhul
diagnostiliseks kriteeriumiks on 15% po-
sitiivseid rakke punavererakkude kogu-
hulgast (4, 6).

*+ ALIP — abnormal localisation of immature mye-
loid precursors
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Tabel. FAB-i alarithmade hematoloogilised iseArasused

FAB-i

Diishemo-

Blasti— Blasti- Aueri Ringsidero- Mono—
ala- de hulk de hulk kepi- blastide tsiitoos poees
rithmad peri— luuiidis kesed hulk >1x101

feerses (protsen— (protsen—

veres tides) tides)

(protsen—

tides)
RA <1 <5 - <15 - +
RARS <1 <5 - >15 - *
RAEB <5 5—20 - varieeruv - ++
RAEB-t >5 20—30 B varieeruv varieeruv ++

(5—30)
CMML 15 1—20 - varieeruv >1Xx1071 ++
CMML~t 5—30 20—30 + varieeruv >1Xx1071 ++
MDS <5 <5 - <15 - ++
JM - - - varieeruv - +
AML varieeruv >30 = varieeruv - /-
Diishemopoees: + — harva esinevad diisplastilised muutused iihes miieloidses rakureas;
+— — diisplastilised muutused iihes, harvem kahes miieloidses rakureas;
++— — diisplastilised muutused kahes, sagedamini kolmes miieloidses rakureas.

Tabeli andmed iseloomustavad téhtsa-
maid kvantitatiivseid kriteeriume erine-
vate MDS—-i rihmade puhul (4, 6, 27).
Vordlusena on lisatud #gedale leukeemia-
le (AML)*** iseloomulikud muutused (5).

Perifeerse tsiitopeenia ja diisplastiliste
muutuste plisimine 2—6 nédala jooksul
voimaldab diagnoosida MDS—i (10).

Nii kvalitatiivsed kui ka kvantitatiiv-
sed muutused vbivad piirduda tihe raku-
reaga, nditeks eritropoeesiga RA ja
RARS-i puhul, voi avalduda mitmes miie-
loidses rakureas (eriitro—, granulo—, me-
gakariiopoeesis), mida esineb sagedamini
RAEB, RAEB-t ja CMML~i korral (4, 10).

T&htsuselt kolmandal kohal on tsiitoge-
neetiline uuring. Kromosoomide muutusi
esineb 37—73%-1 primaarsete (34) ja
64—97%-1 sekundaarsete (14, 24) MDS-
ide juhtudest. Selle uuringu tahtsus on: 1)
diagnostiline, toestades veel kord protses-
si kloonilist laadi; 2) prognostiline, sest ta
voimaldab hinnata haiguse kulgu iga
MDS-i alariihma jaoks eraldi, ldhtudes
konkreetsest kromosoomidefektist (6).

Uldjuhul ei ole MDS-i raske diagnoosi-
da. Raskusi tekitavad haiguse varajased
staadiumid ja need MDS-ide juhud, mil-
lega kaasneb méoni muu, néiteks péletiku-
line haigus. Sel juhul tuleb eristada vere

++¢ AML — acute myeloid leukaemia
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ja luutdi dusplastilisi ja reaktiivseid
muutusi. Nendel juhtudel annavad lisain-
formatsiooni sellised uurimismeetodid,
mis toestavad protsessi kloonilist parit-
olu, niiteks kromosoomi analiiiis, koloo-
niate moodustumine in vitro koekultuu-
rist, ja modned molekulaarbioloogilised
meetodid. On andmeid, et MDS voib kaas-
neda muude pahaloomuliste protsesside-
ga, nditeks kartsinoomidega (26).

Kulg, prognoos ja evolutsioon.
MDS-iga haiged on haiguse Kkliinilise
kulu, elulemuse ja leukeemilise evolut-
siooni poolest véga heterogeensed (16, 21).

Haiguse kulg soltub kahest tdhtsast te-
gurist: luuiidi kahjustuse astmest, mille
all moistetakse eelkdige displastilisi
muutusi, ja leukeemilisest transformat-
sioonist. Seejuures on miielodiisplastilise
protsessi progresseerumise kiirus erine-
vate MDS—i vormide korral erinev (4, 5, 6,
28).

Uldjuhul on prognoos MDS-i korral
halb, enamik haigeid sureb esimese hai-
gusaasta jooksul (29). Haigete iildarvust
sureb ligikaudu 30% é#geda leukeemia,
50% tsiitopeeniliste tlsistuste tagajérjel
ja 10—20% muudel pohjustel (10). 10—
20% haigeist elab aastaid, kusjuures ain-
saks siimptoomiks on méddukas aneemia.

Prognoosi hindamisel ldhtutakse jirg-



mistest kriteeriumidest: aneemia — h
<100 g/1, neutropeenia — <2 5X10 /1
trombotstitopeenia — <100X10° /1 blasti-
de hulk perifeerses veres ja luuiidis >5%,
konkreetne kromosoomidefekt (9, 21, 22,
27), ringsideroblastide hulk luuidis, va-
nus, luutidi tsellulaarsus (25), ebakiipsete
rakukogumite (ALIP) leidumine luuiidis
(28), stisteemsete siimptoomide olemasolu
(22). Vastavalt nendele kriteeriumidele ja
leukeemilise transformatsiooni voimalik-
kusele on kdik MDS—ide juhud jaotatud
kolme riskirithma: korge (RAEB-t,
CMML-t), keskmise (RAEB, CMML) ja
madala (RA, RARS) riskiga MDS-id (6).
Haiguse prognoos ja riskirithm on tihedas
omavahelises sdltuvuses, s.t. korge riski-
ga MDS-i vormide korral on prognoos
halb, madala riskiastme korral kulgeb
haigus healoomulisemalt (6, 10, 21, 22).
Halva prognoosi niitajateks on pantsiito-
peenia, haige vanus <50 aasta, luuidi
korge tsellulaarsus, mitme kromosoomi-
defekti olemasolu, blastide hulk luuidis
>b%, ebakiipsete rakukogumite (ALIP)
leidumine luuiidis, leukeemilise "mustri”
esinemine in vitro koekultuuris (9, 21, 25,
21, 28).

Sekundaarsed MDS—id on tildjuhul pri-
maarsetest enam viljendunud diisplasti-
liste muutustega, agressiivsema kulu ja
halvema prognoosiga (6, 10, 19).

Haigusprotsessi stivenemise seisuko-
halt voivad MDS—id olla égeda ja/vdi kroo-
nilise miieloproliferatiivse haiguse prod-
romaalperioodiks (2).

Age leukeemia (50%)

t
hipoplastiline
megaloblastoidne
blastne
poletikuline
milelo- i sidero- alaage
fibroos < fibrootiline<— MDS — Sasting ™ leukeemia
(5%) (25%)

proliferatiivne

|

mieloproliferatiivne
haigus (20%)

Skeem iseloomustab MDS-ide evolut-
siooni voimalusi, ldhtudes histoloogilisest
klassifikatsioonist (2).

Seega vdib MDS—i vaadelda kahefaasi-
lise protsessina, kus esimeseks on miielo-
dusplastiline muutuste ja teiseks leukee-
milise transformatsiooni faas. Kiisimus,
kuidas toimub MDS-i {ileminek dgedaks
leukeemiaks, kas see on olemasoleva kloo-
ni jatkuv ekspansioon voi uue kloonisise-
se mutatsiooni tagajédrg, on siiani lahen-
damata (16, 20, 21, 28).

Ravi pohimétted. MDS—id on krooni-
lised haigused, mis vajavad ravi elu 16pu-
ni. Ravistrateegia pohineb eelkdige ma-
liignse klooni elimineerimisel, normaalse
hemopoeesi stimuleerimisel ja dgeda leu-
keemia drahoidmisel (20). Ravitaktika va-
likul ldhtutakse igast konkreetsest ju-
hust, arvestades haige vanust, MDS-i
morfoloogilist varianti, haiguse kulgu ja
evolutsiooni ning kaasnevaid tiisistusi.
Seega on ravi rangelt individuaalne, kuid
sageli siimptomaatiline.

Madala riskiga MDS-ide (RA, RARS)
korral voib piirduda toetava raviga, mil-
leks on vitamiinide (B12, Bs, foolhape) ja
hormoonide (gliitkokortikosteroidid, and-
rogeenid, anaboolsed steroidid) manusta-
mine, eriitrotsiiiitide iilekanded aneemia-
juhtudel, antibiootikumide manustamine
infektsioossete tusistuste profulaktikaks
ja raviks, trombotsiititide ja/voi plasma
iilekanded veritsemise profiilaktikaks ja
raviks (10, 22).

Keskmise (RAEB, CMML) ja korge
(RAEB-t, CMML~t) riskiga MDS—ide pu-
hul kasutatakse jadrgmisi raviviise: kemo-
teraapia tsiitosaari viikeste annustega
vOi agressiivne kemoteraapia, raku dife-
rentseerumise induktorid (retinoidid, D—
vitamiini analoogid, interferoon), hemo-
poeetilised kasvutegurid (kasvufaktorid)
(eriitropoetiin, granulotsiiiitide koloo-
niaid stimuleeriv tegur, granulotsiititide—
makrofaagide kolooniaid stimuleeriv te-
gur), luuiidi allogeenne transplantatsioon
(10, 22).

Uldlselt ei ole MDS—ide ravi eriti edu-
kas olnud, vilja arvatud allogeenne luu-
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idi siirdamine, mille tulemusena on para-
nenud 40% haigeist (10). Tulevikus loode-
takse saada paremaid tulemusi tsiitosaa-
ri védikeste annuste ja hemopoeetiliste
kasvutegruite kasutamisega (8, 10).

Kokkuvéte. Miielodiisplaasia on iiks
keerulisemaid haigusseisundeid hemato-
loogias. Uhelt poolt voib ta, eriti algstaa-
diumis, simuleerida muid verehaigusi,
teiselt poolt on ta suureks ohuks dgeda
leukeemia kujunemise vdimaluse tottu.
Eelnevat silmas pidades on moistetavad
ka raskused MDS-i diagnoosimisel ning
ravimisel. Diagnoosimise kvaliteeti voib
aidata parandada hematoloogi, morfoloo-
gi ja tstitogeneetiku omavaheline tihe
koost6.
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Summary

Myelodysplastic syndromes. Myelodysplastic
syndromes (MDSs) are acquired haematological dis-
orders characterized by proliferation of an abnormal
clone of haemopoietic stem cells, which gradually
predominates over normal haemopoiesis and repre-
sents an increased risk of evolution into acute
myeloid leukaemia. Dysplasia of one or more haemo-
poietic lineages leads to varying degrees of anaemia,
leucopenia and thrombocytopenia.

MDSs represents a heterogeneous group of disor-
ders. The FAB classification based on morhological
analysis of bone marrow and peripheral blood aspir-
ate smears proposed five subgroups of MDSs: RA,
RARS, RAEB, RAEB-t, CMML. The modified classi-
fication of MDSs on the basis of histological findings
divides it to seven types: fibrotic, proliferative, sid-
eroblastic, blastic, inflammatory, megaloblastoid
and hypoplastic MDSs.

This article discusses different problems con-
nected with MDSs.




TERVISHOIUTOO KORRALDUS

Eestis 1995. aastal registreeritud nakkushaigused

T Salmo- Sigel- Jer- Rota~ Tées— Eba- Lika— Menin- Tee
maakond nel- loosid  sini- viirus— tatud selge kéha/ go- ta—
loosid oosid nak- etio-  etio— para— kokk- nus
kused loogia— loogia— lika- nak-
ga en— gaente- kéha kused
terii-  rokolii-
did did
Tallinn 187 251 15 298 98 807 13/2 9 z
Kohtla-Jérve ja
Ida-Viru maakond 33 28 19 275 199 1 3
Tartu ja Tartu maakond 25 164 - 31 14 161 1
Pirnu ja Pornu maakond 28 26 8 140 1 1
Narva 32 45 2 21 229 25 1
Sillamée 6 8 2 63
Liéne maakond 13 il 2 8 1
Harju maakond 15 5 1 21 6 81 1 1 1
Hiiu maakond 1 9 1 6 1
Jogeva maakond 8 17 6 6 80 3 1
Saare maakond 2 45 2 10 80
Jérva maakond 13 44 6 16 91 1
Pélva maakond 2 9 10 35 4
Laane-Viru maakond 40 132 9 48 67 1 1 1
Rapla maakond 8 13 19 5 35 : 1
Valga maakond 7 51 4 2
Viljandi maakond 3 L7/ 11 1 i 6 12 1
Véru maakond — 10 16 38
Kokku 437 869 39 393 553 2129 50/2 24 5
national Blood Transfusion Society —
Teade IBTS) kollektiivliige. Rahvuslikud vere-
TR iillekande seltsid on ithendused, kelle kau-

Vereteenistuse Arstide Selts kui mitte-
tulundusiihing registreeriti Ettevottere-
gistris 26. juunil 1995. aastal. Seltsi ees-
mérgiks on Eesti vereteenistuse arenda-
mine, raviasutuste ja veretalituse t66
koordineerimine, arstide ja teiste veretee-
nistuses téétavate spetsialistide teadmis-
te ja oskuste tdiendamine.

Alates 1996. aasta 1. jaanuarist on selts

lemaailmse Vereiilekande Seltsi (Inter-

du IBTS koordineerib transfusioloogia-
alast tood. Transfusioloogiaalase
viljadppe elluviijaks Euroopas on Euroo-
pa Transfusioloogilise Meditsiini Kool
(European School of Transfusion Medici-
ne — ESTM). ESTM-i initsiatiivil korral-
datakse erinevates Euroopa keskustes
kursusi, seminare, simpoosione. To6kee-
leks on nendel dppustel tavaliselt inglise
keel, monel juhul méni muu Euroopas ka-
sutatav keel.
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Linn, Leet— Sar-  Epidee—Tuule— Pune— Viirus— Puuk-|
maakond rid la— miline réuged ti- hepatiit entse-|
kid paro— sed fa—
tiit A B c liit |
[
Tallinn 2 435 76 1867 164 52 56 32 45 |
Kohtla—Jarve ja |
Ida~Viru maakond 2 55 2 484 ¢ By 23 17 22 f
Tartu ja Tartu maakond 3 169 8 863 70 79 14 1 3
Pirnu ja Parnu maakond 100 4 918 92 2 7 3 682 |
Narva 48 6 350 14 14 23 2 9 |
Sillamae 25 4 127 3 10 6 1 1
Lasne maakond 22 4 75 13 ’
Harju maakond 61 3 413 10 26 16 9 13 !
Hiiu maakond 15 — 146 5
Jégeva maakond 2 9 3 247 15 1 l
Saare maakond 16 — 133 8 1 1 i
Jérva maakond 3 38 1 257 36 13 [
Pélva maakond 2 19 — 139 7 4 1 12 |
Lisne-Viru maakond 1 60 1 651 23 26 9 |
Rapla maakond 37 2 142 21 14 3
Valga maakond 9 1 148 14 3 |
Viljandi maakond 1 79 6 378 10 4 1 ;
Véru maakond 1 9 1 192 29 i B 1|
[
Kokku 17 1206 132 7530 541 267 154 66 175 f

1995. aastal esines 1 kéhutiitifusesse haigestumise juht LiZne—Viru maakonnas; 1 difteeriajuht Tallin-

nas, 18 Narvas; 5 hemorraagilise palaviku juhtu Tallinnas; 25 malaariajuhtu Tallinnas, 1 Saare maakon-

nas.

1996. aastal on ESTM kavandanud
jargmised oppused.

Toetav transfusioloogiline ravi onko-
loogias.

1.—4. veebruarini Briisselis, osavotumaks
850 ECU.

Immunohemoliiiitilised aneemiad.
15.—17. martsini Stigesis (Hispaania), osa-
votumaks 900 ECU.

Transfusioloogiline meditsiin, hemato-
loogia ja kliiniline patoloogia.

25.—28. aprillini Prahas, osavétumaks 650
ECU.

Transfusiooni teel tilekantavate in-
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fektsioonide kindlakstegemine ja vﬁltimi-l‘
ne. ‘

8.—11. maini Haagis, osavotumaks 800
ECU.

Vereliistakute immunohematoloogia.
23.—25. maini Taorminas (Itaalia), osavotu-
maks 950 ECU.

Vabatahtliku doonorluse edendami-
ne.

9.—12. juunini Santiagos (Hispaania), osa-
votumaks 950 ECU.

Vere- ja verekomponentide efektiivne
kasutamine kirurgias ja meditsiinis uld-
se.

16.—18. juunini Grenoble’is, osavétumaksu
ei ole teatatud.




Puuk- Infekt— Lep— Agedad Gripp Tu-  Siii- Go- AIDS HIV- Sii-  Pedi-
bor-  sioosne to—  respira— ber— fi- nor— kand- geli- ku-
reli- mono— spi- toorsed ku- lis réa lus  sed loos
008 nukle- roos  viirus— loos
0o0s nakkused
105 37 2 29329 37747 132 450 1393 3 7 1736 341
10 6 12993 8728 53 61 156 2 332 70
32 6 22369 11612 59 67 282 727 105
33 7 9189 7773 32 45 67 577 129
22 1 11780 6036 1 91 106 559 444
= 4546 2197 2 13 7 258 6
1 3357 850 2 29 48 106 10
17 1 16557 9057 36 86 139 154 86
3 — 2103 1040 1 - 4 130 10
11 1 6395 2708 12 16 26 259 105
3 3830 2357 6 6 35 2 196 21
1 1 3819 4568 18 14 52 505 36
14 2811 3465 13 5 21 85 47
5 1 5957 6254 24 52 35 414 61
5 5804 3691 15 17 42 212 46
4164 4099 9 21 34 138 41
1 14244 5335 21 51 150 374 21
7442 2082 16 4 16 193 12
262 59 5 166689 119599 468 1028 2613 3 11 6955 1591

Riigi Tervisekaitseamet

Transfusioloogia pediaatrias, autoloog-
ne vereulekanne.

24.—26. oktoobrini
maks 750 ECU.

Lissabonis, osavotu-

Vereiilekande praktilised aspektid.
6.—7. novembrini Londonis, osavétumaksu
suurust ei ole teatatud.

Terapeutiline hemaferees.
16.—18. novembrini Genovas, osavotumak-
su suurust ei ole teatatud.

Transfusioonil iilekantavate infektsioo-
nide kindlakstegemine ja nende valtimi-
ne.

dAega, kohta ja osavétumaksu ei ole teata-
tud.

Informatsiooni kursuste kohta voib saa-
da Vereteenistuse Arstide Seltsilt EE0006
Tallinn, Adala 2, tel. 49 87 63.

Voib podrduda ka ESTM-i sekretariaa-
di poole.

ESTM, Viale Beatrice d’Este 5,
1—20122 Milano, Italy

Tel. 0039 2 58 31 65 15

Faks 0039 2 58 31 63 53

Maret Veske
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KOGEMUSTE
VAHETAMINE
JA KASUISTIKA

Tsoliaakia soeltestid,
diagnoosimine ja ravi

Oivi Uibo

tsdliaakia, diagnoosimine, peensoolebiopsia,
gliadiiniantikehad, retikuliiniantikehad, en-
domiddsiumiantikehad, gluteenivaba dieet

Tsoliaakia ehk gluteenenteropaatia te-
kib périliku eelsoodumusega inimestel te-
raviljades sisalduvate prolamiinide (glia-
diin nisus, sekaliin rukkis, hordeiin odras,
aveniin kaeras) toimel peensoole limas-
kestasse. Kahjustuse tagajérjel atrofeeru-
vad peensoole limaskesta hatud, hiirub
toitainete imendumine ning kujuneb mal-
absorptsioonisiindroom (5, 10).

Et diagnoosimata ja seega ka ravimata
tsoliaakia pohjustab raskeid ainevahetus-
héiireid, lastel ka arenguhéireid, ning soo-
dustab mitmete pahaloomuliste kasvajate
teket, on selle digeaegne avastamine ise-
dranis oluline (3, 9). Sugugi védhem oluli-
ne ei ole ka jiargnev fakt: kuna tsoliaakia
ainus ravi — eluaegne range gluteeniva-
ba dieet — nouab nii haigelt kui ka tema
perekonnaliikmetelt piiranguid eluviisis,
peab tsoliaakia diagnoos olema igati poh-
jendatud ning vastama uldtunnustatud
kriteeriumidele (9). Et viimasel ajal on
ilmnenud olulisi vigu tsoliaakia diagnoo-
simises, on tédhtis tséliaakiaprobleemidel
veel kord peatuda (5, 7).

Soeltestid. Soeltestidest on suur abi
tsoliaakiakahtlaste isikute véiljaselgita-
miseks nii tiiiipilise, atiitipilise kui ka
astimptomaatilise haigusvormi korral.

Oivi Uibo — Tartu Ulikooli Lastekliinik
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Eriti vajalikud on soeltestid esimese
uuringuna siis, kui on tekkinud tséliaakia
kahtlus, sest nende testidega on vdimalik
véltida edasisi ebameeldivaid ja kurna.
vaid invasiivseid uuringuid (peensoole-
biopsia) (1, 6).

Et tstliaakia tekkes etendavad tdenso-
liselt tdhtsat osa autoimmuunmehhanis-
mid, esineb seda haigust sageli koos
autoimmuunhaiguste ja nendega assot-
sieeruvate seisunditega. Eriti soovitatak-
se tsoliaakia sbelteste teha nendel haige-
tel, kellel on juba diagnoositud insuliini-
soltuv suhkurtdbi, herpetiformne
dermatiit, Sjogreni stindroom vo6i IgA.
puudulikkus (2). Tsoliaakiahaigete esime-
se astme sugulastest on tsoliaakia astimp-
tomaatilist haigusvormi diagnoositud
10%-1 ning seet6ttu on ka neil vaja teha
soeluuringuid.

Tsoliaakia soeltestidena on kogu maail-
mas kasutusel IgA- ja IgG-tutipi gliadii-
niantikehade test, IgA- ja IgG-tiiiipi reti-
kuliiniantikehade test ning IgA-tiiiipi en-
domiuiisiumiantikehade test (1, 6, 8).
IgA-tuiipi gliadiiniantikehade test on tso-
liaakiale spetsiifilisem (90—95%) kui
IgG-tutipi gliadiiniantikehade test (76—
80%), kuid samas on IgG-tuiipi gliadii-
niantikehade mé4ramine oluline tstliaa-
kia sbeluuringuna IgA-puudulikkusega
haigetel (15%-1 IgA-puudulikkusega hai-
getest on diagnoositud tsoliaakia). Reti-
kuliiniantikehade test on gliadiiniantike-
hade testist tsoliaakiale monevorra spet-
siifilisem (6, 10). Eesmérgiga vélja
selgitada vdimalikult paljud tsoliaakia-
kahtlased isikud, kellel haigus on veel va-
rajases staadiumis, ongi sdeluuringutes
soovitatud méirata itheaegselt nii gliadii-
ni-, retikuliini- kui ka endomiiiisiumianti-
kehad.

Gliadiini- ja retikuliiniantikehi vere-
seerumis miidratakse Tartu Ulikooli im-
munoloogia dppetooli laboris (Tartu, Riia
167, telefon 380 364).

Endomiiiisiumiantikehade testi kasu-
tuselevotu pohiliseks takistuseks nii Ees-
tis kui ka paljudes teistes riikides on eel-
koige vajaliku antigeenisubstraadi, ahvi
soogitoru, korge hind. See takistus 6nnes-
tus meil aga tletada uurimistdoga, mis



Tabel. Tsoliaakia korral keelatud ning lubatud
toiduained

Rangelt keelatud Lubatud
Kaik NISU- RIIS
RUKKI- TATAR
ODRA- HIRSS
KAERAjahust tooted, MAIS
SOJA
s.t. leib liha
sai kala
kondiitritooted: kanaliha
koogid aedvili
tordid Juurvili
kiipsised puuvili
pirukad marjad, kompotid
vahvlid mahlad, moosid
kérsikud jm. muna, juust
manna kohupiim
kama, miisli koor, voi
kaerahelbed keefir, kakao
makaronid, nuudlid, tee, oakohv
spagetid mesi

pelmeenid, frikadellid
keeduvorst, viinerid,

sardellid, verivorst

valmis salatikastmed
kamasokolaad, batoonikesed
viljakohv

kali, 6lu

ja kéik muu toit, mis sisaldab
keelatud teraviljajahu

jaatis (vahvlita!)

Markus. Piim on keelatud haiguse sgedal perioodil.

nditas esmakordselt, et endomiiiisiumian-
tikehade mésiramiseks sobivad antigeeni-
substraadina ka inimese sdogitoru koe 16i-
gud (8). Inimese sddgitoru kasutamisel on
muidki eeliseid ahvi sddgitoruga vorrel-
des: testi tundlikkus tséliaakia suhtes on
100% (ahvi soogitoru kasutamisel 97%),
testi mikroskoopilised hindamisvéimalu-
sed on paremad; vihetéhtis ei ole ka see,
et ahvi koed voivad sisaldada inimesele
ohtlikke patogeenseid mikroorganisme.
On teada, et ahvi koematerjaliga tostades
on inimesel teatav oht nakatuda nii ah-
V}Eie kaudu levivate Ebola vdi Marburgi
vilrustega kui ka ahvi immuunpuudulik-
kuse viirusega (4). Peagi kuulub endo-
milisiumiantikehade test eespool nimeta-
tud tsdliaakia soeluuringute paketti ka
Tartus. Kas tundlikum endomiiiisiumian-

tikehade test torjub tséliaakia séeluurin-
gute hulgast vilja retikuliiniantikehade
testi, seda niitab aeg.

Tsoliaakia soeltesti(de) positiivne tule-
mus on kindlaks ndidustuseks peensoole-
biopsia tegemisel, et viimase abil kinnita-
da diagnoos. Ainult haige vaevuste voi
siimptoomide ning positiivsete soeltestide
tulemuste pdhjal tséliaakiat diagnoosida
ei voi. Neile haigeile, kellel soeltestide tu-
lemused olid kiill positiivsed, kuid peen-
soolebiopsiat tehtud ei ole, gluteenivaba
dieeti méirata ei tohi.

Diagnoosimine. Tséliaakiat voib dia-
gnoosida vaid siis, kui haigel esineb peen-
soolehattude atroofia: kui gluteenivaba
dieedi mojul taanduvad vaevused ja
siimptoomid ning vereseerumis vidheneb
gliadiiniantikehade hulk (9).

Seega tsoliaakia diagnoosimiseks on
tingimata vaja teha peensoolebiopsia. Sel-
leks voib bioptaati votta nii spetsiaalse
kapsliga peensoole iilaosa limaskestalt
kui ka biopsiatangidega duodeenumi li-
maskestalt 14bi endoskoobi.

Mitte mingil juhul ei tohi enne peensoo-
lebiopsiat haigele méirata gluteenivaba
dieeti, sest peensoole kahjustunud limas-
kest taastub gluteenivaba dieedi toimel
iisna kiiresti ning limaskesta seisundi iile
on tagantjirele otsustada voimatu. Kui
siiski nii on toimitud, tuleb haigel 2—3
nddalat siilia tavalist toitu ning seejirel
ette votta peensoolebiopsia.

Isikutele, kellel tsoliaakia soeltesti(de)
tulemused on positiivsed, kuid peensoole
limaskest on kahjustamata, ei tehta min-
geid toidupiiranguid. Neile tuleb teha
soeltestide kordusuuring parast kuue kuu
moédumist. Kui ka siis on soeltestide tu-
lemus positiivne, tuleb igal konkreetsel
juhul otsustada edasiste toimingute iile.
Paljudel juhtudel jaibki (eriti tdiskasva-
nutel) positiivsete testitulemuste pdhjus
teadmata. Kone alla voivad tulla toitumis-
tavad: suure hulga teraviljatoitude ja
-toodete stdmine.

Ravi. Tsoliaakia ravi on range —
eluaegne gluteenivaba dieet. Adrmiselt
oluline on arsti iiksikasjalik selgitus, mis-
suguseid toite ja valmistooteid tsoliaakia-
haige stiia tohib ja missuguseid mitte.
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Paljud tooted sisaldavad keelatud teravil-
Jju maskeeritult (vt. tabel). Kui haigel te-
kivad vaevused ja siimptoomid taas, tuleb
kindlasti kontrollida, kas ta on gluteeni-
vaba dieeti jarginud. Koige objektiivsema
vastuse sellele annab gliadiiniantikehade
méidramine haige vereseerumis: antike-
hade nivoo tous viitab ravivigadele, see
tdhendab, et gluteenivaba dieedi jargimi-
ne ei ole olnud téielik.
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769—775. — 3. Holmes, G. K. T., Prior, P., Lane, M.
R. a.o. Gut, 1989, 30, 333—338. — 4. Khabbaz, R.
F., Heneine, W., George, J. a.o. New Engl. J. Med.,
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C. Clin. Exp. Immunol., 1994, 95, 78—82. — 7. Uibo,
0., Rdgo, T. Eesti Arst, 1992, 2, 90—92. — 8. Uibo,
O., Lambrechts, A., Mascart-Lemone, F. Eur. J.
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ker-Smith, J. A., Guandalini, S., Schmitz, J. a.o.
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Summary

Diagnosis and treatment of a coeliac di-
sease.  This article stresses the need of a correct
diagnosis and treatment of a coeliac disease. In the
diagnosis of a coeliac disease a significant help could
be obtained from the serological screening tests:
determination of IgA- and IgG-type anti-gliadin
antibodies, IGA- and IgG-type of antireticulin anti-
bodies and IgA-type anti-endomysium antibodies.

Uurimistééd on toetanud Eesti Teadusfond
(grant nr. 1365).
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Munasarja hiidtsist

Ants Haavel Hannes Haavel

naiste suguelundite kasvajad, munasarjakas.
vajad, munasarjatsdstid, hiidtsistid

Naiste suguelundite kasvajatest on 6—
8% munasarjakasvajad (13). T4nu naiste
teadlikkuse suurenemisele ja diagnostika
arenemisele (ultrahelidiagnostika, lapa-
roskoopia jne.) on viimastel aastatel mu-
nasarjakasvajaid varakult diagnoositud
2,3,5,7,11, 12, 14, 17). Meie kasutatud
munasarjatsiistide ravi ja diagnoosimist
kisitlevas kirjanduses (1, 4, 6, 8, 9, 10, 13,
15, 16, 18, 19) ei leidunud haigusjuhte,
milles oleks kirjeldatud nii suurt hiidtsiis-
ti, kui esines meie haigel. Esitame meie
haigusjuhu kirjelduse.

Haigusjuht. 58-aastane naishaige N. A.
(haiguslugu nr. 4911/1987) hospitaliseeriti Ku-
ressaare Haigla kirurgiaosakonda erakorrali-
selt kiirabiga 17. oktoobril 1987. Diagnoos:
seedetrakti verejooks.

Patsient oli olnud kodus raskelt haige juba
ligikaudu kolm aastat. Ta on II grupi invaliid
skisofreenia tottu, seeparast ei votnud omak-
sed tema vaevusi eriti tosiselt. Patsiendi kéht
oli pidevalt suurenenud, nii et viimasel aastal
ei olnud ta suutnud iseseisvalt kondida, vii-
mastel kuudel sai aga kiljelt kiiljele poorata
vaid poegade abiga. Seliliasendis lamamine te-
kitas naisele hingematmistunde. Omaksed
olid kahtlustanud vahkkasvaja olemasolu ja
pidasid haigust ning ravi lootusetuks, seetottu
ei olnud nad kutsunud ka kohalikku arsti.
Hospitaliseerimise pdeva hommikul oli haigel
tekkinud veriokse, seepérast oli viimaks p&or-
dutud maajaoskonnaarsti poole, kes saatis
patsiendi kiirabiga Kuressaare Haiglasse.
Anamneesis eelnevaid seedetraktihaigusi ega
verejookse ei esinenud.

Hospitaliseerimisel haige iildseisund rahul-
dav, hemodinaamika stabiilne, vereréhk
220/120 mm Hg, siiddame lé6gisagedus 82 kor-
da minutis. Patsient lamas sundasendis pare-
mal kiiljel. Khu suurte modtmete tottu (kéhu

Ants Haavel, Hannes Haavel — Eraarstiabi AS Han-
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imberméot 186 cm, kéhu pikkus keskjoonel
102 ecm) mahtus ta vaevalt haiglavoodisse.
Haige pikkus 159 cm. Kaaluda patsienti ei 6n-
nestunud, sest olemasoleva kaalu skaala nai-
tudest ei piisanud (vt. foto 1). Kliiniliselt ilme-
kas portaalhiipertensioonile ja pulmokardiaal-
sele puudulikkusele iseloomulik haiguspilt.

Uldvere analiiis: hgb. 128 g/l, leukots.
7,2)(109/1, SR 20 mm/t. Verevalem: keppt. 2%,
segmentt. 60%, lumfots. 34%, monots. 4%.
Kaaliumi 3,9 mekv/l, naatriumi 131,5 mekv/l.
Uldvalku 72 g/l. Kusiainet 3,8 mmol/l. Vere-
suhkrut 8,7 mmol/l. Veregrupp A(II) Rh (+).
Protrombiiniaeg 24 sek., protrombiiniindeks
82%. Uriin kollane, happeline, erikaal 1019,
leukots. 12—14, lameepiteele 10—11. Vilja-
heites reaktsioon vere suhtes negatiivne.

Rontgeniiilesvotet ei onnestunud patsiendi
kohu suurte mootmete tottu teha. Ka muid
hiidkohu tekke selgitamiseks vajalikke dia-
gnoosimismeetodeid ei saanud rakendada,
sest 1987. aastal ei olnud Kuressaare Haiglas
sonograafi ega laparoskoopi. Naistearstil ei n-
nestunud haiget sundasendi tottu adekvaat-
selt uurida.

Kokkukutsutud erialaspetsialistide konsii-
lium soovitas oletatava kohudonekasvaja tottu
kirurgilist ravi. Et jatkuva verejooksu tunnu-
seid ei esinenud, otsustati patsient operatsioo-
niks ette valmistada ja 22. oktoobril 1987 hai-
get opereeriti. Cystoophorectomia sin.Cho-
lecystostomia. Plastica f. anterior cavi
abdominis. Operatsioon tehti iwldnarkoosis.
Patsient asetati operatsioonilauale vasakule

Foto 1. Patsient enne
Operatsiooni.

kiljele. Kohudds avati parempoolse pararek-
taalse 1dikega. Kogu kéhuddnt tiitis hiidtsist,
mis oli lahtunud vasakust munasarjast. Vesi-
kasvaja avamisel eemaldati 52 liitrit hallikas-
kollast vedelikku.

Operatsioon oli tehniliselt komplitseeritud,
sest hiidtsiist oli tihedalt liitunud timbritseva-
te elundite ja kudedega. Hiidtsiist eemaldati
koos hiipotrofeerunud vasaku munasarjaga.
Onnestunud kéhuddneelundite revisjonil oli
taheldatav viljendunud venoosne hiiperten-
sioon vérativeenis (sellega seletub verejooks
soogitoru veenikomudest). Taheldati ka sapi-
poiepatoloogiat: sapipdie valendikus olid kivid,
mis eemaldati. Teised kéhudoneelundid olid
haiguslike muutusteta.

Probleemiks oli suure viljaveninud kéhu
eesseina korrigeerimine. Eemaldati umbes 10
kg kohu eesseina kudesid, kéhu eesseina plas-
tika tehti Mayo jargi. Haige talus operatsiooni
rahuldavalt. Operatsioonijargne diagnoos:
cystoma ovarii sin. gradus gravis; cholelithia-
sis; hypertensio v. portae.

Parast operatsiooni tehti aktiivne pulmo-
kardiaalse siisteemi toetus. Patsient paranes
kiiresti, 12. operatsioonijargsel paeval hakkas
ta iseseisvalt kdima, 14. detsembril 1987. aas-
tal lahkus statsionaarist heas 1ldseisundis (vt.
foto 2). Patsienti on parast operatsiooni jalgi-
tud kaheksa aastat, retsidiivi ei ole tekkinud.

Patohistoloogiline uuring nr. 8714542/5
Eesti Onkoloogiakeskuses: cystoma papillife-
rum serosum ovarii.
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Foto 2. Patsient pérast operatsiooni.

Kiesoleva haigusjuhu esitamise ajen-
diks ei olnud mitte ainult niitidisajal esi-
nenud kurioosse haigusjuhu kirjeldus,
vaid tédemus, et vaatamata tdnapdeva
arstiabi kéttesaadavusele, esineb ikka
veel sellist uskumatut arsti poole mitte-
poordumist. See nditab meie inimeste
suhtumist tervise véirtustamisesse ja
teadlikkuse puudumist. Meie kirjeldatud
patsient oli kiill skisofreenik, kuid tema
vaimuhaigus oli olnud aastaid remissioo-
nistaadiumis ja ta oli imbruskonna suh-
tes igati adekvaatne. Samuti ei olnud hai-
ge omaksed vaimsete puuetega. Kirjelda-
tud juhul péédstis patsiendi elu
seedetraktiverejooks, mis sundis omak-
seid ja kohalikku arsti radikaalselt tegut-
sema.
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Summary

Giant ovarycyst. The authors of this article des-
cribe a case when they operated succesfully a 58-
year-old female who has giant ovarycyst, which con-
tained 52 litres of fluid. The exact diagnosis was set
up and the patient was treated completely from
tumor in short period. The patient has been watched
during a 8-year-period after the operation and no re-
cidive of tumor has been detected until today. The
case is interesting, because it shows the attitude of
the patients towards their health in late 80s in Es-
tonia.
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Malaariast parasvootme
arstile

Matti Maimets

malaaria, levik, liigid, esinemissagedus, ravi,
profilaktika

Malaaria on koige tdhtsam troopiline
infektsioonhaigus, millesse MTO hinnan-
gu kohaselt haigestub iile 100 miljoni ini-
mese aastas. Neist iiks miljon sureb dge-
da malaaria komplikatsioonide tottu (3).
Neli inimpatogeenset plasmoodiumiliiki
on esinemissageduse pohjal jargmised:
Plasmodium falciparum, P. vivax, P. ma-
lariae ja P. ovale. Kuigi tavaliselt voib
ainult P. falciparum kutsuda esile surma-
ga loppeva haiguse, on ka muude plas-
moodiumiliikide péhjustatud korge pala-
vik, aneemia vdi pdrnaruptuur (eriti P. vi-
vax’i pohjustatud malaaria korral) monele
patsiendile eluohtlik (5).

Malaaria levikuala méirab dra malaa-
riasdidse (Anopheles sp.) olemasolu. Vaik-
sema osatdhtsfisega tilekandemehhanis-
mideks on malaaria puhul infitseeritud
vere vOi eriitrotsiiiitide transfusioon,
elunditransplantatsioon ja iilekanne
emalt lootele siinnituse kdigus. Malaaria-
séidse levikuala ulatub 65° pohjalaiusest
kuni 40° ldunalaiuseni ja plasmoodiumi
ootsiisti kiipsemine séése soole seinas toi-
mub juhul, kui vélisdhu temperatuur ei
lange kahe nédala jooksul alla 15°C. Sel-
lest jareldub, et malaaria levik Eestis on
tédiesti voimalik.

Meditsiinipraktika seisukohalt on sis-
setoodud malaaria tdhtsam kui omamai-
se leviku teoreetiline voimalus. Igal aas-
tal registreeritakse Euroopas tuhandeid
sissetoodud haigusjuhte (6). Seoses reisi-
misvoimaluste méirkimisvéirse laienemi-
sega viimastel aastatel on ka meil malaa-
riajuhtude arv suurenenud. Kui 1994.

aastal registreeriti Eestis 11 malaariajuh-

tu, siis 1995. aastal haigestus meil mitte-
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ametlikel andmetel malaariasse 27 ini-
mest, kellest 2 suri.

Patogenees ja kliinik. Tegevarsti
jaoks on koige tdhtsam see, kui pika aja-
vahemiku jérel parast troopikast saabu-
mist voib tema patsiendil palavikuga kul-
gev haigus olla malaaria ehk kui pikk on
malaaria inkubatsiooniperiood. Véimali-
kult varase diagnoosimise ja ravi alusta-
misega on vdimalik véltida mitmeid P.
falciparum’i malaaria surmajuhte.

Kiisimusele inkubatsiooniperioodi pik-
kuse kohta ei ole voimalik vastata ilma
tilevaateta parasiidi elutsiikli sellest
osast, mis toimub inimorganismis. Liihi-
dalt, sisenenud inimorganismi, tungivad
sporosoidid maksarakkudesse ja algab ek-
soeriitrotsiitaarne tsiikkel (eksoeriitro-
tstitaarne skisogoonia), mis kestab péevi
kuni kuid (keskmiselt 1-2 n#dalat) ning
16peb merosoidide vabanemisega vererin-
gesse ja tungimisega eriitrotsiiitidesse.
Erutrotsiitaarne tstikkel (eriitrotsiitaarne
skisogoonia), mille kirjeldamise eest sai
sir Ronald Ross 1902. aastal Nobeli pree-
mia, kestab P. malariae pohjustatud ma-
laaria korral 72 tundi ja muude liikide
pohjustatud malaaria korral umbes 48
tundi. Selle tstikli 16pus infitseeritud eriit-
rotsiiit 16hustub, tekib palavik ja infit-
seeruvad uued eriutrotsiiidid. P. falcipa-
rum’i malaaria eluohtlikud komplikat-
sioonid on  seotud sellega, et
eriitrotsiitaarne skisogoonia toimub ka-
pillaarveresoontes, tuues endaga kaasa
mikrotsirkulatsiooni- ja metaboolseid héi-
reid. Et haiguse alguses ei ole eriitrotsiii-
tide lohustumine iiheaegne, algab malaa-
ria gripitaolise pildiga. Kui eriitrotsiitaar-
ne tsiikkel stinkroniseerub, s.t. parasiidid
koikides infitseeritud erutrotsiititides on
igal ajahetkel iihes ja samas arengustaa-
diumis, tekib eriitrotsiitaarse skisogoonia
loppfaasis {theaegne hemoliiiis, mis kut-
sub esile klassikalise malaariahoo. On
oluline rohutada, et inimestel, kes ei ole
siindinud troopikas, stinkronisatsiooni sa-
geli ei toimu ja klassikalisi malaaria-
hooge ei teki (6).

P. falciparum’i malaaria inkubatsiooni-
periood on tavaliselt kéige lihem, mini-
maalselt 6 pdeva. P. vivax’i malaaria ja P.



ovale malaaria korral voib osa sporosoide
giilida hepatotstiitides latentselt nn.
hiipnosoididena nidalaid ja kuid pérast
infitseerumist. Hiipnosoidide perioodiline
aktiveerumine kutsub patsiendil esile
malaaria retsidiive. Kui kéik sporosoidid
muutuvad hiipnosoidideks, on voimalik,
et malaaria inkubatsiooniperiood kestab
mitmeid kuid (4). P. malariae pohjustatud
malaaria korral hiipnosoide ei teki, kuid
infektsioon voib asiitmptomaatilisena kes-
ta aastakiimneid (6).

Arvesse vottes, et P. vivax’i ja P. ovale
malaaria inkubatsiooniperiood voib kesta
mitu kuud ja et korrapirased palaviku-
hood voivad malaariahaigel puududa, tu-
leb iihe aasta jooksul pirast patsiendi
troopikast tagasipoordumist iga palaviku-
ga haigusjuhu korral oletada ka malaa-
ria voimalust.

Ravi ja profiilaktika. Malaaria ravi ja
profiilaktika soltuvad sellest, missuguse
plasmoodiumiliigi pohjustatud infektsioo-
ni voi selle ohuga on tegemist. Samas on
soovitatav meeles pidada, et haruldased
el ole segainfektsioonid mitme plasmoo-
diumiliigiga. P. falciparum’i klorokiinire-
sistentsus on tdnapédeval saavutanud nii-
suguse geograafilise ulatuse, et nii profii-
laktika kui ka ravi aspektist on seda liiki
alati moistlik pidada klorokiini suhtes re-
sistentseks. P. falciparum’i malaaria ravi
alustatakse kiniini v6i kinidiiniga, mida
manustatakse veeni 7 pdeva viltel ja 16-
petatakse sulfadoksiini ja pirimetamiini
kombinatsiooniga (Fansidar). Intensiivra-
vi vajavad P. falciparum’i malaaria sage-
dad eluohtlikud komplikatsioonid, nagu
sligav aneemia, entsefalopaatia, dge nee-
rupudulikkus, kopsuturse, septitseemia
soolebakterite translokatsiooni tottu, me-
taboolne atsidoos ja hiipoglitkeemia. Ma-
laaria profillaktika valikpreparaadiks P.
faleiparum’i levikualal (Aafrika, Kesk- ja
Louna-Ameerika, Kagu-Aasia, Okeaania,
India poolsaar) on meflokiin (Lariam) (1,

Kui vere digepreparaadi hoolikal uuri-
misel on voimalik vilistada P. falcipa-
rum’i malaariat, alustatakse ravi suu
kaudu manustatava klorokiinfosfaadiga
(Delagil, Resochin) ja P. ovale ning P. vi-

vax’i malaaria puhul l6petatakse prima-
kiinfosfaadiga (Primaquine), mis ainsana
malaariavastastest preparaatidest toimib
hiipnosoididesse. Kui kiilastatavas piir-
konnas P. falciparum’it ei eksisteeri, pii-
sab malaaria profuilaktikaks klorokiinist.
Tuleb arvestada, et kemoprofiilaktika
efektiivsus ei ole kunagi 100%.

Lopetuseks. Malaaria ravi ja profi-
laktikaga tegelevad Eestis III etapi nak-
kusosakonnad. Vajaduse korral palun
poorduda Tallinna Merimetsa Haigla, tel.
(22) 492 392, (22) 492 335, voi Tartu Uli-
kooli Nakkushaiguste Kliiniku poole, tel.
(27) 474 213, (27) 449 120.
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Summary

Malaria — introduced to a doctor in tem-
perate zone. A minireview on malaria in temperate
zone is presented. Together with imported cases
there is also some possibility for sporadic spread of
the disease. In case of infection with Plasmodium
vivax or P. ovale the incubation period can take seve-
ral months and infection with P. malariae can be
symptomless for years. Also, in most travellers with
malaria fever patterns are rarely regular. Because
of that all fever and flu-like illnesses occurring with-
in a year of returning from malarious regions need
to be urgently investigated keeping in mind malaria
as an important diagnostic consideration.
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Meditsiinitehnika AS

- MEDITSIINITEHNIKA MUUK, HOOLDUS, REMONT

- RAVIGAASISUSTEEMIDE PROJEKTEERIMINE JA
PAIGALDAMINE

- OHUTUSTEHNILISED MOOTMISED




PLASMAFEREES EESTI VERETEENISTUSES

Plasmafereesi on doonoritelt plasma kogumiseks Eesti Verekeskuses kasutatud
iile 10 aasta. Separaatoritega tehakse seda niiiid aasta jooksul kolmes vereteenistu-
se asutuses:

Eesti Verekeskuses
Tartu Ulikooli Kliinikumi Verekeskuses

Parnu Veretalituses.

Separaatoreid on vastavalt 8, 2 ja 3.

Suurtes Ladne plasmafereesikeskustes, mis koguvad plas-
mat frakisioneerimistehastele, on he separaatori tootlikkuseks
isegi kuni 1000 | plasmat aastas. Uhe protseduuri ajal voetakse
Euroopas doonorilt 600 ml plasmat kahenadalase vaheajaga.
USA-s on aastas lubatud koguda Ghelt doonorilt kuni 50 liitrit
plasmat, kusjuures protseduure tehakse igal nadalal. Euroopas
on piikoguseks 15 liitrit aastas. Kogu protseduur votab aega
umbes 40 minutit.

Koik Eesti Vereteenistuses 13 to6tavat_separaatorit on fir-
malt BAXTER, mark AUTOPHERESIS — C", PLASMAPHERE-
SIS SYSTEM mudel A-201. Aparaat voimaldab ka tsitafereesi
— trombotsuutide kogumist, saagis 