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Eesti Arst on interdistsiplinaarne teaduslik meditsiiniajakiri,
mille eesmérgiks on aidata kaasa arstide kvalifikatsiooni
téstmisele ja silmaringi avardamisele. Ajakiri véimaldab
arstidel publitseerida oma teadustés tulemusi, tutvustada
kaasaegseid diagnostika- ja ravimeetodeid ning kasitleda
mitmesuguseid meditsiinilisi ja tervishoiukorralduslikke
probleeme, samuti Eesti Arstide Liidu tegevust.

Ajakiri avaldab originaalsete teaduslike tééde tulemusi,
Ulevaateartikleid, referatiivseid ilevaateid erinevatest
erialaajakirjadest, kasuistiliste haigusjuhtude kirjeldusi ja
arstidele vajalikku informatsiooni.

Kasikirjad esitatakse trikituna 2 eksemplaris 1,5-
intervallise reavahega ning arvutikettal Wordi formaadis.
Lehekilied peavad olema nummerdatud.

Artikli maht (kaasa arvatud kirjanduse loetelu) on jargmine:

* ilevaateartikkel mitte ile 10 lehekilje,

* teaduslik t66 mitte ile 8 lehekilje,

* haigusjuhu kirjeldus 1-2 lehekilge.

Kasikiri peab olema keeleliselt korrektne, terminid,
lihendid, moétihikud, valemid, tsitaadid, nimed, initsiaalid
kontrollitud.

Tiitellehel peab olema

* pealkiri,

* autori(te) ees- ja perekonnanimi, asutus(ed),

¢ 3-5 vétmeséna,

« ingliskeelne lihikokkuvéte pealkirjaga (kuni 250 sénal),

. korrespondeerivo autori nimi, aadress, e-posti aadress,
tookoha ja kodune telefon, faksinumber.

Artikkel koosneb jargmistest pealkirjastatud osadest:

* sissejuhatus ja 186 eesmérk,

* yurimismaterjal ja -meetodid,

* tulemused,

* arutelu,

* kokkuvéte véi jareldused,

« kirjanduse loetelu (ilevaate puhul kuni 20 nimetust,
teadusliku artikli puhul kuni 10 nimetust),

* ténuavaldused (vajadusel mérkida t66 finantseerimise
allikas).

Tabelid, joonised ja fotod jdrjestada numbriliselt
ning varustada pealkirja véi selgitava tekstiga. Joonised
esitada arvutikettal eraldi failina. Fotod esitada kahes
eksemplaris, tagakiljele mérkida selle jGrje-korranumber, autori
nimi ja Glemine serv.

Kirjanduse loetelu koostatakse tekstis esinemise
jagrijekorras, kasutades Vancouveri viitamissisteemi.
Venekeelsed kirjandusallikad translitereeritakse ladina
téhtedega. Tekstis markida kirjanduse viited sulgudes olevate
araabia numbritega.

« Raamatutel mérgitakse autori perekonnanimi, init-
siaalid, pealkiri, véljaandmise koht, kirjastus ja ilmumise aasta.

e
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mdrgitakse peatiki
perekonnanimi, initsiaalid, peatiki pealkiri, toimetajate nimed,
kogumiku pealkiri, véljaandmise koht, kirjastus, ilmumise aasta
ning peatiki algus- ja |6ppnumbrid.

» Ajakirjade puhul tuuakse kuni kuue autori
perekonnanimi ja initsiaalid, artikli pealkiri, ajakirja nimetus
lihendatult vastavalt Index Medicuse siisteemile,

* Kogumike puhul

iimumisaasta, kdide, anne véi number, artikli lehekilgede
algus- ja [6ppnumbrid.

* Konverentsi teeside korral
perekonnanimi, initsiaalid, teesi pealkiri, kogumiku toimetajad,
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|6ppnumbrid.
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register, ofseselt konirollna ravisiisteem

Tuberkuloos on nakkushaigus, mille tekitab
Mycobacterivm tuberculosis. Haigus kulgeb
aeglaselt progresseeruva péletikulise protsessina,
mida iseloomustab nekroosi ja kaseoosi moodus-
tumine kudedes.

Tuberkuloosi sureb maailmas igal aastal kolm
miljonit inimest - rohkem kui Ukskaik millisesse
muusse nakkushaigusesse. Tuberkuloos levib &hu
kaudu. Peamine nakkusallikas ja levitaja on lahtist
tuberkuloosi pédev inimene, kes ilma ravita olles
voib aasta jooksul infitseerida 10-15 inimest.
Suurem haigestumise tdendosus tekib kaks kuni viis
aastat pdrast infitseerumist. Hilisem haigestumine
seostub teiste immuunsisteemi ndrgestavate
teguritega (kérge vanus, kroonilised haigused,
alatoitlus).

Maailma Tervishoiuorganisatsiooni (MTO)
andmetel (1) nakatub igas sekundis maailmas keegi
tuberkuloosi; igal aastal nakatub tuberkuloosi 7-8
miljonit inimest; tuberkuloosi on nakatunud 1/3
maailma rahvastikust; nakatunuist haigestub elu
jooksul 5-10%; maailmas suurenes aastatel 1993 -
1996 haigestumus tuberkuloosi 13% vérra.

Tuberkuloosi levikut soodustavad tegurid on
j@rgmised:

1) Hl-viirus, mis nérgestab immuunsisteemi. HIV-
positiivsel inimesel on 30 korda suurem téendosus
haigestuda tuberkuloosi kui HIV-negatiivsel;

2) migratsioon - arvatavasti on umbes 50%
pagulastest nakatunud tuberkuloosi;

3) puudulik ravi ning sellega seoses mitme
ravimi suhtes resistentse tuberkuloosi esinemis-
sageduse kasv. Multiravimiresistentsesse
tuberkuloosi véib olla nakatunud umbes 50 miljonit
inimest. Selle pohjuseks on ebaregulaarne, eba-
piisava annuse ja vale kombinatsiooniga ravimite

kasutamine. V&dr ravi on rahvatervishoiu
seisukohast hullem kui ildse ravimata jétmine, sest
taolise ravi kdigus kujuneva multiresistentse tivega
nakatatakse ka teisi inimesi.

Definitsioonid

Eesti rahvastiku tuberkuloosi haigestumuse
kohta on esitatud erinevaid andmeid. Uhel juhul
antakse esmashaigestumuskordajaks 44,8
(1998. a) (2), teisel juhul (tuberkuloosiregistri poolt
MTOle 1999. aastal edastatud andmete kohaselt)
56,4 juhtu 100 000 inimese kohta. Erinevus tuleneb
sellest, et kord voetakse arvesse vaid esmaselt
avastatud haigusjuhud, kord ka retsidiivid. Tekstis
téhistab edaspidi haigestumus 100 000 inimese
kohta nii esmaselt avastatud haigusjuhte kui ka
retsidiive.

MTO madratluse jdrgi tdhendab esmaselt
avastatud haigusjuht (new case), et inimesel on
tuberkuloos diagnoositud esimest korda elus ning
et ta ei ole varem tuberkuloosivastaseid ravimeid
kasutanud véi on vétnud neid véhem kui ks kuu.
Retsidiiv (re/apse) on aktiivse tuberkuloosi juht
inimesel, kes on varem tuberkuloosi pédenud,
saanud ravi ja paranenud.

Liht-positiivsed (BK+) (smearpositive) on need
kopsutuberkuloosijuhud, mille puhul réga ja
indutseeritud réga mikroskoopilise uuringu vastus
on positiivne; muude materjalide mikroskoopiline
vurimine siia hulka ei kuulu. Kiilvpositiivsed (culture-
positive) kopsutuberkuloosijuhud on need, kus
kilvimeetodil materjali uurimisel saadud vastus on
positiivne. Batsillaarsed kopsutuberkuloosijuhud
(bacteriologically confirmed pulmonary TB cases)
on liht-positiivsed ja/véi kilv-positiivsed juhud.
Bronhiaspiraadi mikroskoopilisel uuringul saadud




positiivne vastus vérdsustatakse kilvivastusega,
kusjuures haigusjuhust teatamisel lisatakse selgitus
vuringumaterjali kohta.

Bakterioloogiliselt téestatud kopsuvdlise
tuberkuloosi juhul (bacteriologically confirmed
extrapulmonary TB case) on bioloogilise materjali
vuringu (mikroskoopilisel ja/véi kilvimeetodil)
vastus positiivne. Tuberkuloosijuhud, mille puhul
haiguse paige on nii kopsus kui véljaspool kopsu,
kuuluvad kopsutuberkuloosijuhtude hulka. Ravimi-
resistentse tuberkuloosi korral (drug-resistant
tuberculosis) on bakter resistentne iikskoik millise
tuberkuloosiravis kasutatava antibakteriaalse
preparaadi suhtes. Monoresistentse (mono-
resistance) tuberkuloosi korral on bakter resistentne
ikskaik millise Ghe tuberkuloosiravis kasutatava
antibakteriaalse preparaadi suhtes. Poliresistentse
(polyresistance) tuberkuloosi korral on bakter
resistentne rohkem kui Ghe tuberkuloosiravis
kasutatava antibakteriaalse preparaadi suhtes, mis
ei pruugi, kuid véivad olla rifampitsiin ja isoniasiid.

Multiravimiresistentse (multidrug resistance)
tuberkuloosi korral on bakter resistentne samal ajal
kahe peamise tuberkuloosivastase ravimi-
isoniasiidi ja rifampitsiini suhtes, lisaks véib
esineda resistentsus teiste tuberkuloosivastaste
ravimite suhtes.

Tuberkuloosihaige kontaktsete (confach ringi
kuuluvad pereliikmed, haigega Ghes ruumis
tootavad inimesed, |Ghemad korterinaabrid,
tuttavad-sébrad.

Epidemioloogiline olukord Eestis

Eestis oli haigestumus tuberkuloosi suurim
1953. aastal: 417 juhtu 100 000 inimese kohta.
Tanu téhusale preventsioonitédle ja rahvastiku
sotsiaalse heaolu paranemisele vdhenes
haigestumus aasta-aastalt ja oli 1992. aastal 25,8
juhtu 100 000 inimese kohta. Olukord hakkas
halvenema 1993. aastal, mil haigestumuskordaja
oli 35,3 juhtu 100 000 inimese kohta. 1999. aastal
oli haigestumuskordaja 52,3 (754 uut haigusjuhtu).

Tahelepanu védrib raskesti ravitavate haigus-
juhtude arvu suurenemine viimastel aastatel, mist6ttu
1997. aastal kuulutas MTO Eesti koos Argentiina,

Dominikaani, Lati ja Venemaaga nn kuumaks
tsooniks. 1999. aastal olid Eestis bakterioloogiliselt
kinnitatud esmasjuhtudest 16,2% resistentsed mitme
ravimi suhtes.

Tuberkuloositérje pdhiprintsiibid

1993. a deklareerisid WHO ning Tuberkuloosi
ja Kopsuhaiguste Vastu Vaitlemise Rahvusvaheline
Liit (International Union Against Tuberculosis and
Lung Disease, IUATLD), et tuberkuloosi haigestumine
on taas muutunud kéiki inimesi reaalselt
dhvardavaks ohuks. Eri riikide riiklike tuberkuloosi-
térieprogrammide koostamisel on soovitatud
|&htuda viiest p&hiprintsiibist, mille jargimine
véimaldab parandada tuberkuloosi diagnoosimist
ja ravi, véhendada haigestumust ning kokku-
hoidlikult kasutada tervishoiuvle eraldatud raha.
Need printsiibid on jargmised: valitsuse toetus
tuberkuloositérieprogrammile; riskirthmades
tuberkuloosijuhtude aktiivne (haige posrdumisel
passiivne) avastamine; standarditud é-8-kuulise
kontrollitava raviskeemi kasutamine; kigi vajalike
tuberkuloosiravimitega varustamine; ihtse
registreerimise ja kontrollimise siisteemi loomine.

Need viis p&hiprintsiipi moodustavad ihtse
strateegia - lihike otseselt kontrollitav ravisiisteem
(Directly Observed Treatment Short-course, DOTS).

Tuberkuloosihaigete ravi korraldus

Tuberkuloos on nakkushaigus, mille puhul
etendab olulist osa selliste tervisekaitseabinéude
rakendamine, mis véimaldavad nakkushaige vai
nakkuskahtlase inimese varakult avastada, teda
vurida ja ravida, selgitada tema nakatumise
pdhjusi ja viise, tékestada haiguse levikut ning
véltida tervete nakatumist.

Arvestades epidemioloogilise olukorra tsidust
Eestis, kinnitati Vabariigi Valitsuse 30. oktoobri
1997. a korraldusega nr 799 “Tuberkuloosi-
térieprogramm aastateks 1998-2003", mille
pohieesmérk on reorganiseerida tuberkuloosiravi,
et tagada t6hus ravi ja kaitsta rahvast tuberkuloosi-
nakkuse leviku eest.

PShieesmdrgi saavutamiseks tuleb luua otseselt
kontrollitav ravisisteem e OKR (Directly Observed




Treatment, DOT); registreerida vued tuberkuloosi-
haiged; teha sihipérast tuberkuloosiprofiilaktikat;
tsentraliseerida laboratoorne teenistus; luua ihtne
tuberkuloosihaigete registreerimise ja kontrollimise
sisteem (keskregister, kohalikud registrid, regist-
reerimisviis); kaasata sotsiaalhooldussiisteem
tuberkuloositérjeprogrammi tditmisse, luua
sotsiaalsed tagatised; rakendada tuberkuloosi-
térieprogrammi pdhimatteid kinnipidamisasutustes.
Tuberkuloosihaigete ravimisel on MTO ja
IUATLD soovitanud |éhtuda jargmistest péhiseisu-
kohtadest: tagada kaigile tuberkuloosihaigetele
vordsed ravivéimalused; kasutada ravis
standarditud raviskeeme; ravida haiguse ihiskonna-
ohtlikkuse téttu kaiki haigeid tasuta; lubada ravida
ainult tuberkuloosispetsialistidel véi nende
juhendamisel vastava litsentsiga raviasutustes.
Tuberkuloositérie eesmargiks on vidhendada
suremust, haigestumust ja levimust ning vdltida

ravimiresistentsuse kujunemist.

Tuberkuloositérjeprogramm aastateks
1998-2003

Tuberkuloositérieprogrammi rahastab Sotsiaal-
ministeerium oma eelarvest ning seda programmi
koordineerib Rahvatervise ja Sotsiaalkoolituse
Keskus. Tuberkuloositdrieprogramm koosneb viiest
osast: laborivérgustik; otseselt kontrollitav ravi-
sisteem (OKR); tsentraalne ravimiost; tuberkuloosi-
register (andmekogu); koolitus ja jarelevalve.

Laborivérgustik
Tuberkuloosi tahtis koht
mikroobieritusel. Tuberkuloosibakterite erituse

levimisel on

médramise tdpsusest séltub otseselt uute véimalike
nakatumiste véltimine ja teostatud ravi tGhususe
hindamine. Tuberkuloositekitajate véljakasvatamise
jdrel on véimalik mddrata mikroobitivede
ravimiresistentsust ja teha p&hjendatud ning t6husat
ravi. Viimaste aastate jooksul ilmnenud multi-
resistentse tuberkuloosi sagenemise ning HIV-
infektsiooni lisandumise taustal osutub eriti oluliseks
laboratoorse diagnostika kvaliteet ning ohutus.

Parim teadaolev viis tuberkuloosi- ja miko-
bakterioosilaborite tékvaliteedi ning ohutuse

kontrollimiseks on ihtse laborivérgustiku loomine
maailmas, et kogu tegevus oleks heselt hinnatay
ning vérreldav. Eestis on tuberkuloositarie
programmi raames loodud Ghtne laborivérgustik,
mis koosneb kaheksast bakterioskoopiat tegevast
laborist (praegu on litsentseeritud Viljandi, Véru,
Valga, Rakvere, Narva, Kuressaare, Pérnu ja
Haapsalu labor), kolmest kilvilaborist (Tartus,
Tallinnas, Kohtla-Jérvel) ja referentslaborist Tartus.
Referentslabor kontrollib laboratoorse diagnostika
kvaliteeti ning teeb koolitust kogu Eestis.
Referentslabor

osaleb  rahvusvahelise

laborivérgustiku t66s Stockholmi labori kaudu.

Otseselt kontrollitav ravisiisteem

Tuberkuloosi ravikorralduse aluseks on OKR, mis
tdhendab ravimite vétmist meditsiinipersonali pilgu
all. MTO hinnangul on see kdige tdhusam ja
dkonoomsem tuberkuloosi ravimise sisteem, mis
véimaldab saavutada paranemise 85-90%
ravimitundlike haigusjuhtude puhul ja valdib
ravimiresistentsete haigusjuhtude teket.

OKRi neli lahutamatut pshimétet on jérgmised:
eriettevalmistusega personal jdlgib ravimite
vétmist; eksisteerib Ghtne registreerimis- ja
kontrollisisteem ning ravitulemused dokumen-
teeritakse tdpselt ning hiliem analiisitakse neid;
ravi téhususe hindamisel lghtutakse eeskatt
régauuringutest; vajalikud ravimid on patsiendile
kattesaadavad.

Tuberkuloositérieprogrammi eesmérkide
saavutamisel on oluline rakendada OKR nii
statsionaarse kui ambulatoorse ravi korral, nii
ravikindlustusega kui ka ilma selleta isikutele. Eestis
on OKRi rakendatud haiglas, ambulatoorselt v&i
pdevastatsionaaris. Tuberkuloosi ravivérgu re-
organiseerimisel tuleb eelisarendada kontrollitavat
ambulatoorset ravi, sest ambulatoorse ravivérgu
suurenemisega viheneb haiglates voodipdevade
arv.

Praeguse ravikorralduse puhul viibib tuberku-
loosihaige statsionaarsel ravil intensiivravi ajal ja/
v&i kuni abatsilleerumiseni. Eestis on tuberkuloosi
statsionaarne ravi korraldatud kolme peamise
raviasutuse - Kivimae Haigla, TUK kopsukliiniku




ja Kohtla-Jarve Kopsuhaigla baasil. Lisaks on kolm
vaiksemat osakonda Narvas, Rakveres ja Jamejala
Psthhiaatriahaiglas.

Multiresistentse kopsutuberkuloosiga haigete
diagnostika, ravi ja jélgimine vajab erikoolitusega
meditsiinipersonali ning vastavaid ventilatsiooni-
ja isoleerimistingimusi, mistéttu nende haigus-
juhtude diagnostika on plaanitud koondada TUK
kopsukliinikusse ja Tallinna Kivimée Haiglasse, ravi
aga Kivimée Haigla Kose osakonda on projek-
teeritud selleks otstarbeks sobivate tingimuste
kohaselt.

Jérelravifaas toimub ambulatoorselt maakonna
otseselt kontrollitava ravisisteemi kabinettide
baasil. OKRi kabinet on enamasti maakonna
kopsuarsti kabinet. Kui OKRi kabinet asub haige
elukohast kaugel, siis OKRi kabineti 6de kdib haige
kodus, kus jélgib ravimite vétmist, véi korraldatakse
ravimite vétmine haige elukohale kdige IGhemal
asuva meditsiiniasutuse kaudu (perearstikeskus,
velskripunkt jne). Ravi koordineerib kopsuarst.

1998. aastal kdivitus OKRi eelprojekt Tartu-,
Viljandi- ja Vérumaal. Aastaks 2001 on OKR
rakendatud kogu Eestis.

Tsentraalne ravimitega varustamine

OKRi oluliseks liliks on kéikide vajalike ravimite
olemasolu. Selle tagab tuberkuloosiravimite
tsentraalne ost, mida rahastatakse riigi eelarvest.
Ravimite tsentraalse varustamisega piitakse
véltida ravikatkestusi, mis véivad olla p&hjustatud
haigla napist eelarvest ja haigete soovimatusest/
voimetusest osta ravimeid.

Tuberkuloositérieprogrammi vahenditest on
tagatud Eestile umbes aastane ravimite tagavara
ravimitundlike tuberkuloosijuhtude jacks. Seni pole
veel kéiki vahendeid multiresistentsete haigus-
juhtude raviks.

Tuberkuloosiregister

Tuberkuloos on nakkushaigus, mille puhul on
oluline registreerida k&ik haigusjuhud ning
analiiisida haigestumust ja ravitulemusi. Praegu
kehtiva korra jérgi on nakkushaigete registreerimine
satestatud sotsiaalministri 12. juuni 1997. a
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madrusega nr 25, mille jargi nakkushaiguste
registreerimise ja teatamise p&hieesmdrk on
nakkushaiguste jarelevalve ja nende leviky
tokestamine; nakkushaiguste registreerimise
algdokumendiks igas tervishoiuasutuses on
nakkushaiguste registreerimise raamat voi
elektrooniline andmebaas; informatsioon haige
kohta edastatakse tervisekaitsetalitlusele kirjalikult
vormikohase teatisega; tuberkuloosikahtluse korral
tagidetakse esialgse diagnoosi péhjal teatis kahes
eksemplaris, millest ks saadetakse kohalikule
tervisekaitsetalitlusele, teine séltuvalt haige
elukohast kas TUK kopsukliinikule véi Kivimée
Haiglale.

Praktilises t66s registreeritakse maakonna
haiged maakonna tuberkuloosiregistrisse. Info
haigusjuhtude kohta saadetakse Tervisekaitse-
talitlusele ja Tallinnas Kivimée haiglas asuvale
tuberkuloosiregistrile. Registri alusel analiisitakse
haigestumust ning ravitulemusi.

Tuberkuloosiregistrist saadud téédeldud
andmed on peamiseks orientiiriks tuberkuloosi-
tdrieprogrammi tdhususe ning ravitulemuste
hindamisel. Oluline on saada ilevaade
epidemioloogilisest olukorrast maakonniti.
1999. aasta andmetel esineb suurem haigestumus
Tartus (69 juhtu 100 000 inimese kohta), Tallinnas
(60), Rakveres (65) ja Vérus (60). Vaiksem
haigestumus on Saaremaal (20) ja Lagnemaal (16).
Multiresistentseid haigusjuhte esineb sagedamini
Tallinnas ja Tartus.

Viimase kahe aasta jooksul on vélja té6tatud
tuberkuloosihaige andmekaart, laboriteatis,
ravitulemuse teatis, haigestumuse kvartalianaliiis
ja aastaaruande uus vorm. Haigusjuhtudest
teatamise kord v&ib ldhiajal muutuda seoses
oodatava nakkushaiguste térie seaduse jSustu-
misega 2001. aastal ja “Tuberkuloosi andmekogu
pidamise pdhimd&druse” kinnitamisega Sotsiaal-
ministeeriumis.

Koolitus/jérelevalve

Et OKRi kui strateegiat Eestis alles juurutatakse,
siis on vajalik meditsiinipersonali téienday koolitus
tuberkuloosi diagnostika, haigete ravi ja

e




registreerimise alal. Valjadpet on tehtud kogu Eestis
arstidele, keskmeditsiinipersonalile ja sotsiaal-
tédtajatele, [dudumsdda ka teistele. Jarelevalve
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A survey of the two-year TB control programme in Estonia

After regained independence many rapid political
and economic changes took place in the country,
leading to ineffective TB control. As a result, the incidence
of new cases of tuberculosis, as well as mortality and
multi-drug resistant tuberculosis have continuously
increased since 1993. After a steady decline in
reported incidence from 417 per 100, 000 population
in 1953 to 25.8 per 100,000 in early 1992, reported
incidence has steadily increased since 1993 reaching
52.3 per 100, 000 in 1999. Reported mortality from
tuberculosis has increased from approximately 5 to 7.6
per 100, 000 in this period.

Drug resistant TB and particularly multi-drug resistant
tuberculosis (MDR-TB) present a serious problem in
Estonia. Estonia participates in the WHO/IUATLD
Global Project on Drug Resistance surveillance.

According to the Estonian Reference Laboratory of
Tuberculosis and Mycobacteriosis, 32.5% of isolates of

new cases were resistant to one or more first line drugs
in 1999. Primary and acquired MDR had increased to
a level of 16.2% and 46.8%, accordingly.

The deteriorating tuberculosis situation in the Baltic
States has necessitated reorganisation of tuberculosis
services and applying for support from international
organisations to assist the implementation of the WHO/
IUATLD recommended TB control strategy (DOTS). The
implementation of DOTS strategy was launched in
Estonia on 1 of January in 1999 and it includes all
elements of DOTS (laboratory network, treatment with
directly supervised chemotherapy, first-line drug supply,
recording and reporting system, training and
supervision).

Kai.Vink@kliinikum.ee
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Tuberkuloosi haigestumine n
riskitegurid Tartu linnas ja maak

aastatel 1995 - 1992 :
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 tuberkuloos, iwigesyihmus,:”riski'legu‘rid

Praeguseks on 1/3 maailma inimestest
nakatunud tuberkuloositekitajaga. Igas sekundis
lisandub ks nakatunu (1). Seega kasvab
tuberkuloosi globaalne epideemia pidevalt ja
epidemioloogiline olukord muutub ohtlikumaks.
Tuberkuloosijuhtude arvu pideva kasvu tattu on
Maailma Tervishoivorganisatsioon alates
1999. aastast kuulutanud Ida-Euroopa heks
riskipiirkonnaks maailmas.

Ka Eestis on tuberkuloosi haigestumine viimastel
aastatel muutunud tésiseks probleemiks.
1992. aastal oli esmashaigestumuskordaja 20,2
juhtu 100 000 inimese kohta, mis 1998. aastaks
rohkem kui kahekordistus - 44,8/100 000 (2). Koos
tuberkuloosi retsidiividega oli haigestumuskordaja
Eestis 1998. aastal 57,9/100 000 (3). Alles
1999. aastal oli tuberkuloosi
haigestumuse méningast véhenemist kuni 41,7
juhuni 100 000 inimese kohta.

Teiste Balti riikidega vérreldes on Eestis

mdrgata

tuberkuloosi haigestumine ménevérra véiksem,
vérreldes Pohjamaadega aga tunduvalt suurem.
1998. aastal oli esmashaigestumuskordaja Létis
74,3: Leedus 81,8 ja Pohjamaades keskmiselt 7,9
juhtu 100 000 inimese kohta (4).

Kaesoleva uuringu eesmdrgiks oli kirjeldada
tuberkuloosi haigestumist Tartu linnas ja maakonnas
sotsiaaldemograafiliste nditajate ning haigust
iseloomustavate tunnuste jérgi ja leida riskitegureid,
mis on seotud tuberkuloosi haigestumisega.

Materjal ja meetodid
Uuritavate kontingendi (n = 476) moodustasid
Tartu linna jo maakonna tuberkuloosihaiged

(esmased ja retsidiveerunud juhud), kes olid arvele
voetud 1995.-1999. aastal ning kelle kohta oli
kopsuarst taitnud arvelevétmise andmekaardi TU
Kliinikumi polikliinikus. Uuringus kasutasime
andmekaardilt périnevat informatsiooni patsiendi
soo, vanuse, perekonnaseisu (abielus/vallaline),
ameti, alkoholi liigtarvitamise (jah/ei), haiguse
avoldumise (esmane/retsidiiv) ja arsti poolt
hoi.guse avastamise (profilaktiliselt/kaebustega/
kontaktne) kohta.

Tulemuste parema ilevaatlikkuse tagamiseks
grupeerisime uuritavad vanuse jdrgi 8 rithmaks:
0-14,15-24,25-34,35-44,45-54,55-64,65-74,
275 a. Andmekaartide pshjal jagasime uvuritavad
sotsiaalse kuuluvuse alusel gruppidesse: juhtiv-
todtajad/ametnikud, oskustéolised, lihttoslised,
té6tud, invaliidid (I ja Il grupp), pensiondrid,
ilicpilased/6pilased/lapsed (5).

Tunnuseid analiisisime nii aastate 16ikes kui
kogu vuritud perioodi kohta tervikuna. Tuberku-
loosijuhtude kirjeldamiseks erinevate naitajate
alusel kasutasime sagedustabeleid. Haigestumise
vordlemiseks aastati arvutasime haigestumus-
kordajad Tartu linna ja maakonna rahvaarvu
pohjal (6). Statistiliselt oluliste muutuste
kirjeldamiseks nii erinevate nditajate vahel kui sama
nditaja muutumistendentsi esiletoomiseks uuritud
perioodi jooksul kasutasime X*testi. Rohkem kui
kahest tunnusest koosneva vérdluse korral leidsime
Bonferroni korrektsiooni p-vadrtusele. Andmeid
analiisisime statistilise programmiga STATA 6.0.

Tulemused
Aastatel 1995-1999 véeti Tartu linnas ja




maakonnas tuberkuloosiga (sh retsidiivid) arvele
476 inimest, sh retsidiive oli keskmiselt 15% (vt tabel
1). Uute tuberkuloosijuhtude haigestumuskordaija
suurenes 1996. aastal ja jdi sellest ajast alates
killaltki stabiilseks (vt jn 1). Tuberkuloosi
haigestumus koos retsidiividega néitas samasugust
ajatrendi.

Tuberkuloosi téttu arvelevéetute seas oli mehi
rohkem (69%) kui naisi (31%) (p = 0,000) (vt tabel
1). 25-74-aastaste seas oli haigestunud meeste ja
naiste arv igas vanusegrupis statistiliselt oluliselt
erinev (p = 0,000). Uuritavate jagamisel vanuse
jargi kaheks grupiks (alla ja ile 45-aastased)

iimnes, et varreldes naistega oli vanemaealiste

Tuberkuloosihaige arvelevotmise aasta

Tunnus 1995 1996 1997 1998 1999  1995-1999
(n=176) (n=100) (n=96) (n=100) (n=104) (n = 476)
Sugu
mees 70 68 63 72 72 69
naine 30 32 37 28 28 31
Kokku 100 100 100 100 100 100
Vanusegrupp
0-14 | 0 | 0 1
15-24 13 9 13 10
25-34 17 20 20 19 16 18
3544 17 33 25 16 21 23
45-54 23/ 14 17 31 18 20
55-64 21 15 16 9 1 14
65-74 7 8 9 12 14 10
275 | 3 3 3 i 4
Kokku 100 100 100 100 100 100
Perekonnaseis
abielus Sl 60 59 45 45 51
vallaline 49 40 41 55 55 49
Kokku 100 100 100 100 100 100
Sotsiaalne kuuluvus
juhtivtétaja/ametnik 8 3 7 6 2 5
oskustooline 16 10 8 25 19 16
lihttéoline 10 36 26 13 12 20
to6tu 37 23 31 32 23 29
invaliid 9 15 ] 7/ 15 1
pensionar 12 I3 12 12 24 15
iilipilane/6pilane/laps 8 0 5 5) 5 4
Kokku 100 100 100 100 100 100
Haiguse avaldumine
esmane 84 88 86 83 83 85
retsidiiv 16 12 14 17 17 15
Kokku 100 100 100 100 100 100
Haiguse avastamine
profiilaktiliselt 16 22 18 28 19 21
kaebustega 8l 77 8l 69 80 77
kontaktsena < | | 3 I 2
Kokku 100 100 100 100 100 100
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haigestumuskordaja/100 000
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BN yued juhud Tartus* WS uued juhud Eestis = uued juhud+retsidiivid Tartus*

Joonis 1. Tuberkuloosi haigestumus Eestis ja Tartus* 1995-1999
(* Tartu linn ja maakond)

rihmas mehi rohkem. Ule 45-aastaste meeste grupis
esines 52% haigusjuhtudest, mis oli oluliselt suurem
kui naiste haigusjuhtude osakaal (39%) samas
vanusegrupis (p = 0,02).

Enamus haigestunutest olid tédealised:
vanusegrupis 35-44 (23%), 45-54 (20%) ja 25-
34 aastat (18%) (vttabel 1). Ménevérra véhem oli
haigeid vanuserihmas 55-64 (14%), 15-24ja 65-
74 aastat (mélemas 10%). Alla 15- ja ile 74-
aastaseid haigeid oli Gksikuid. Aastatel 1995-1999
ei olnud statistiliselt olulisi muutusi haigete
vanuselises struktuuris. Vorreldes vuringu viimast
aastat esimesega, oli margata méningast
haigusjuhtude arvu véhenemist vanusegrupis 45-
54 a (vastavalt 23% ja 18%) ning suurenemist
vanusegrupis 65-74 a (7% jo 14%) ja ile 74-
aastaste seas (1% ja 7%), kuid need muutused ei
olnud statistiliselt olulised. Kdige rohkem mehi
haigestus tuberkuloosi vanuses 45-54 (23%) ja
kaige rohkem naisi vanuses 35-44 aastat (25%).

Tuberkuloosihaigete seas oli nii abielus (51%)

kui vallalisi (49%) inimesi peaaegu Ghepalju (vt
tabel 1). Vaadeldud perioodi jooksul ilmnes
méningane haigusjuhtude sagenemise tendents
vallaliste inimeste hulgas. Et aga aastatel 1995-
1997 ei olnud 20%-| andmekaartidest abieluseisu
fikseeritud, ei saa seda hiipoteesi statistiliselt
kinnitada ega Gmber likata.

Uuritud viie aasta jooksul oli tuberkuloosihaigete
seas kdige enam té6tuid (29%) (vt tabel 1),
jargnesid lihttéslised (20%), oskustoslised (16%),
pensionarid (15%) ja invaliidid (11%). Kéige vihem
oli juhtivtéétajaid (5%) ning tlidpilasi/apilasi/
lapsi (4%). Viimasel uuringuaastal (1999) oli
tuberkuloosiga arvele voetutest kdige rohkem
pensiondre (24%) ja téstuid (23%). Varreldes
1995. aastaga oli 1999. aastaks haigusjuhtude arv
véhenenud téétute (vastavalt 37% ja 23%) ja
suurenenud pensionédride (12% ja 24%) ning
invaliidide (9 ja 16%) hulgas, kuid need muutused
ei olnud statistiliselt olulised. Vaadeldes eraldi
tuberkuloosihaigete meeste ja naiste sotsiaalset




kuuluvust, tuli ilmsiks, et meeste hulgas olid ilekaalus
justtéotud (33%). Tuberkuloosi haigestunud naiste
hulgas olid sotsiaalsed rihmad esindatud
suhteliselt vérdsemalt ja esikohal olid oskustsslised
(24%).

Analiisides haigust iseloomustavaid nditajaid,
iimnes, et meestel (18%) esines retsidiive oluliselt
rohkem kui naistel (10%) (p = 0,04). 77%
haigusjuhtudest olid avastatud kaebuste tekkimise
jarel, 21% profilaktilisel labivaatusel ja 2% isikutel
pdrast kontakti tuberkuloosihaigetega (vt tabel 1).

Alkoholi liigtarvitamist esines 44%-| vuritutest
(meestest 45%-| ja naistest 41%-1), kusjuures seost
vanuse voi sotsiaalse kuuluvusega ei ilmnenud.

Arutelu

Tuberkuloosi haigestumus Tartu linnas ja
maakonnas aastatel 1995-1999 on olnud pidevalt
suurem kui Eestis keskmisena. Siinkohal tuleb
markida, et vérrelda saab ainult esmas-
haigestumist, sest ametlik statistika (6, 7) hélmab
ainult uusi tuberkuloosijuhte, jttes vélja retsidiivid.
Tartu linna ja maakonna elanike sagedasema
tuberkuloosi haigestumise iheks péhjuseks vaib olla
uute juhtude efektiivne avastamine, kuivérd Tartu
Tuberkuloosi Vastu Vaitlemise Selts on korraldanud
perearstide valjadpet tuberkuloosi alal. Teiseks
pohjuseks on ilmselt tuberkuloosijuhtude korrektne
diagnoosimine TUK kopsukliinikus kui kérgema
etapi raviasutuses.

Uuritud perioodi jooksul kasvas tuberkuloosi
haigestumuskordaja Tartu linnas ja maakonnas.
Sarnast trendi véib nendel aastatel mérgata ka
kogu Eestis. Meie tulemused nditavad, et
tuberkuloosi haigestuvad ilekaalukalt mehed.
Terves maailmas on leitud, et tuberkuloosi
haigestumisel on meeste ja naiste suhe 2 : 1 (8).
Kuigi meie uuringus on laste ja noorukite
tuberkuloosijuhtude arv véga vdike, néitavad
tulemused, et haigestumises ei ole soolisi erinevusi
lapse- ega noorukieas, meeste osakaal suureneb
alates 25. eluaastast. Uurides soolis-vanuselisi
erinevusi tuberkuloosi haigestumisel, on Davies ja
Prikazsky ndidanud, et haigestumus on sagedasim

vanemaealiste meeste hulgas (9, 10). Seda
kinnitavad ka meie tehtud uuringu tulemused, kus
le 45-aastaste haigete seas oli mehi oluliselt
rohkem kui naisi.

Tuberkuloosi haigestumine hdlmab rohkem
téealisi inimesi (11) ja on seotud selliste
sotsiaalsete teguritega nagu vaesus, t6épuudus,
halvad elamistingimused (9, 12-14). Ka selles
uuringus oli tuberkuloosihaigete hulgas kaige
rohkem vaesemaid t66- ning vanemaealisi inimesi.

Métlemapanev on asjaolu, et 4/5- juhtudest
avastati haigus kaebuste tekkimise jdrel, mis naitab,
et nakatumine oli toimunud juba varem ning
haigussimptomid olid vélja kujunenud. Samal ajal
olid need isikud potentsiaalselt ohtlikud nakkus-
allikad.

Mitmed autorid (15, 16) on leidnud, et alkoholi
liigtarvitamine on tuberkuloosi haigestumise
riskiteguriks. Meie uuringus kasutatud andme-
kaardilt saadud informatsioon alkoholi liig-
tarvitamise kohta voib olla ebatdpne, sest ei olnud
mddratletud tarbimise kogust ja sagedust. Sellest
olenemata on alkoholi liigtarvitajate hulk
tuberkuloosi haigestunute seas suur, seda eriti naiste
osas. Eesti tdiskasvanud inimestest tarvitab nadalas
iks kord véi rohkem kangeid alkohoolseid jooke
29,6% meestest ja 8,7% naistest (kokku 18,2%) (17).

Kokkuvéte

Tartu linnas ja maakonnas esineb tuberkuloosi
kéige rohkem t66- ja vanemaealiste sotsiaalselt
marginaalsetes gruppides, kusjuures mehed on
rohkem ohustatud kui naised. Jarelikult peaksid
esmatasandi arstid hésti tundma ja oskuslikult
hindama tuberkuloosi epidemioloogilist olukorda
Eestis, et tohustada tuberkuloosi avastamist.
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Incidence and risk factors of tuberculosis in the city and county of Tartu in 1995-1999

The extent of global tuberculosis epidemic is

productive age groups, such as 25-54 years.

increasing. In Estonia, the spread of tuberculosis has ~ Considering social groups, the study demonstrated that

become a serious problem over the last years, as the  the unemployed and workers were the most |

incidence has been constantly rising since 1992. The  represented groups. The results showed that alcohol |

incidence rate for tuberculosis in Estonia was 41.7 per  abuse was quite high among the study subjects.

100, 000 in 1999. The authors conclude that in order to effectively
This study describes the incidence of tuberculosis in  fight against tuberculosis, primary care doctors should

the city and county of Tartu in 1995-1999. Data for all  be aware of the circumstance that tuberculosis is related

incident cases, including relapses of tuberculosis (atotal  to male gender, productive age, lower social groups,

of 476 cases), were analysed for the area. and alcohol abuse.
Incidence rate increased in 1996, reaching 57.4
new cases per 100, 000, and remained considerably Katrin.Llang@ut.ee

stable after that. At the same time, the incidence rate of
tuberculosis in Tartu has remained higher than in the
rest of the country. The proportion of relapses was
15% on the average. The study examined the
characteristics of tuberculosis patients and revealed that
about 2/3 of patients were male. it was also found that
majority of tuberculosis cases occurred in the most
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Kaesolevas artiklis on lghidalt tutvustatud
tuberkuloosi (TB) levikut maailmas ja Eestis,
selgitatud mikrobioloogiliste uuringute téhtsust ja
véimalusi tuberkuloosi diagnostikas ja ravi-
efektiivsuse hindamisel ning antud lihiilevaade
méningatest selles valdkonnas Eestis tehtud
epidemioloogilistest uurimustest.

1. Tuberkuloos maailmas ja Eestis

Tuberkuloosi peeti mistilise péritoluga (nt vam-
piiride pdhjustatud) haiguseks, kuni 1882. aastal
nditas Robert Koch, et haigustekitajaks on bakter,
mis levib aerosoolide kaudu. Kulus veel palju
aastaid, enne kui see uus tuberkuloosi teket kasitlev
teooria Gldist tunnustamist leidis (1). Seega on
tuberkuloos nakkushaigus, millega inimkond on
véidelnud sajandeid.

Tédnapdeval me teame, et tuberkuloos on
nakkushaigus, mis levib 6hu kaudu ning kus
spetsiifiline haigustekitaja p&hjustab aeglaselt
progresseeruva poletikulise protsessi, mida
iseloomustab pikaajaline proliferatiivne pdletik
nekroosi ja kaseoosi moodustumisega kudedes.
Spetsiifiliseks haigustekitajaks on tavaliselt
Mycobacterivm tuberculosis ning harvemini
M. bovis véi M. africanum. Need mitkobakterid
on peamisteks patogeenideks nn M. tuberculosis'e
kompleksis.

Tuberkuloosi haigestumise sagedus on erine-
vates maades viga erinev. 1998. aasta andmetel
oli sagedasema haigestumusega riikides tuberku-
loosijuhtude arv 100 000 inimese kohta vahemikus
81 kuni 597 (keskmiselt 123). Arenenud riikide néi-
tajad seevastu varieerusid vahemikus 5 kuni 35 (kesk-

ikrobioloogiline diagnostika, ravi
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miselt 10) haigusjuhtu 100 000 inimese kohta (2).

Maailma Tervishoivorganisatsiooni (MTO)
andmetel on ligikaudu 1/3 kogu maailma
rahvastikust nakatatud M. tuberculosis'e poolt (3),
igal aastal haigestub tuberkuloosi rohkem kui
8 miljonit inimest (2) ning sureb véhemalt 2-3
miljonit (4). Seetéttu on MTO deklareerinud
tuberkuloosi globaalset hddaohtu (5).

Tdnapéeval soodustab HIV-infektsiooni
plahvatuslik levik ka tuberkuloosi kiiremat ning
ulatuslikumat levikut. Inimesed, kes on nakatatud
nii Hl-viiruse kui ka M. tuberculosisega, haiges-
tuvad tuberkuloosi oluliselt kergemini ning haigus
progresseerub kiiremini kui ilma HIV-nakkuseta (6).

Alates 80. aastate keskpaigast on tuberkuloosi
haigestumine sagenenud paljudes maades. Kuigi
enamik haigusjuhtudest on diagnoositud
arengumaades, on tuberkuloosi haigestumine
jarsku sagenenud ka mitmetes arenenud riikides,
nagu Ameerika Uhendriikides ja Inglismaal. New
Yorgis sagenes tuberkuloosi haigestumine 10 aasta
jooksul (1980-1990) 132%. Lisaks sellele suurenes
haiglasiseste tuberkuloosipuhangute hulk, mille
pohjustas M. tuberculosise mitme ravimi suhtes
resistentne tivi (7). Tuberkuloosiepideemia
peatamine New Yorgis ks maksma rohkem kui
100 miljonit USA dollarit (8). Sarnase probleemiga
on silmitsi ka London, kus viimase 10 aasta jooksul
on haigusjuhtude arv kolmekordistunud ning
suurema haigestumusega linnaosades kasvas
haigestumuskordaja 77-79 juhuni 100 000 inimese
kohta (8). Mélemas linnas moodustasid suure osa
tuberkuloosihaigetest immigrandid, kes pdrinesid
suure haigestumusega riikidest.
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Eestis oli 1953. aastal tuberkuloosi haigestumus-
kordaja 100 000 inimese kohta 417, seejarel see
nditaja vahenes kuni 21-ni (1990. a). Alates 1992. a
on aga haigusjuhtude arv pidevalt kasvanud,
jdudes 52 haigusjuhuni 100 000 inimese kohta
179598

2. Mikrobioloogiliste meetodite olulisus
haiguse diagnoosimisel ja ravi efek-
tiivsuse hindamisel

Mikobakterite perekond (Mycobacterium)
jaguneb kaheks: 1) kindlad patogeenid -
M. bovis,
M. microti, M. canettii, mis pchjustavad inimesel

M. tuberculosis, M. africanum,
patogeneesi, patohistoloogilise leiu ja kliinilise kulu
poolest sarnast infektsiooni tuberkuloosi; ning
M. leprae, mis on inimesel leepra e pidalitéve
tekitaja; 2) potentsiaalsed patogeenid (mitte-
tuberkuloossed, oportunistlikud mikobakterid) -
M. aviuvm'i kompleks, M. xenopi, M. kansasii,
M. malmoense ja véga paljud teised, looduses
laialdaselt levinud (pinnases, tolmus, j5gede ja
jdrvede vees, kanalisatsioonisisteemides, bas-

1999

W 1998

Sooletuberkuloos

Nahatuberkuloos

Kohukelme tuberkuloos

Silmatuberkuloos

Kesknarvisisteemi tuberkuloos

Tuberkuloosne limfadeniit

Luu-ja liigessuisteemi
tuberkuloos

Urogenitaaltuberkuloos S g

Tuberkuloosne pleuriit |

seinides,v akvaariumides jm) mikobakterid, mis on
normaalse resistentsuse ja immuunsusega inimes-
tele tavaliselt ohutud, kuid véivad péhjustada
infektsiooni - mikobakterioosi immuunpuudu-
likkusega haigetel.

Tuberkuloosi kui bakteriaalse nakkuse usaldus-
vaarseks diagnoosimiseks ja ravi efektiivsuse
hindamiseks peab alati kasutama mikrobioloogilisi
madramismeetodeid. Meie |&himinevikust on teada
perioode, kus tuberkuloosi diagnoosi kinnitamiseks
peeti piisavaks iiksnes kopsude réntgenoloogilisel
uvuringul saadud “spetsiifilist” leidu ja kliinilisi
simptomeid. Teadupérast ei suuda rontgenikiir
vahet teha erinevate haigustekitajate poolt esile
kutsutud koekahjustuse vahel ning seetéttu on
réntgenoloogiline uuring tuberkuloosi diagnoosi-
misel kasutatav ainult kui mittespetsiifiline
abiuuring.

Tuberkuloos on infektsioon, mis eelistatult lokali-
seerub kopsudes. Aastas diagnoositud tuberkuloosi-
juhtudest on = 90%-| tegemist kopsude tuberku-
loosiga ning = 10%-| haigetest esineb kopsuvéline
tuberkuloos. Kopsuvdlise tuberkuloosi vormidest on

= 1997 " 1996 #1995

0 5 10

15 20 25 30 35

Haigusjuhtude arv

Graafik 1. Kopsuvilise tuberkuloosi juhud Eestis




diagnoositud sagedamini pleura-, urogenitaaltrakti-
ia luu-liigessiisteemi tuberkuloosi (vt graafik 1).
Kuigi kopsuvdlise lokalisatsiooniga haigus-
juhtude hulk on suhteliselt véike, on murettekitay
asjaolu, et ainult ~ 1/3-| haigusjuhtudest on
haigustekitaja tuvastatud (diagnoos kinnitatud
mikrobioloogiliste uuringutega). IImselt pole
erinevate erialade arstidele teada, et ténapédeval
saab mikobakterite suhtes vurida kéiki keha-
vedelikke, eritisi ning organite kudesid. Soovitused
vuritava bioloogilise materjali vétmiseks,
sdilitamiseks ja saatmiseks on detailselt kirjeldatud
kliinilise mikrobioloogia kdasiraamatus (9) ja
viimases TU Kliinikumi thendlabori teatmikus.
Bioloogilise materjali bakterios-
koopiline uurimine. Uuring on lihtne, kiire ja
odav. Puuduseks jGéb meetodi vahene tundlikkus
(uuritavas materjalis peab olema vdahemalt
100 000 bakterit/ml) ja spetsiifilisus (mikros-
kopeerimisel pole M. tuberculosis't véimalik
eristada teistest happekindlatest bakteritest). Réga
positiivse bakterioskoopilise uurimistulemuse korral
on vaimalik kiiresti identifitseerida nakkusohtlikud
suure bakterieritusega kopsutuberkuloosiga haiged.
Kilvimeetod. Enamik mikobakterite litke
(v.a M. leprae, mis ei ole kultiveeritav) on
kultiveeritavad keerulise koostisega kunstlikel
sootmetel. Bioloogiliste materjalide kilv on véga
tundlik (véimaldab mé&drata juba 10 kuni 100
bakteri olemasolu kilvatud materjali hulgas)
diagnostiline meetod, mille abil saab I&plikult
kinnitada tuberkuloosi diagnoosi. Kilvi abil
isoleeritud mikobakterid samastatakse liigi
tasemega ja seejdrel m&dratakse nende
ravimitundlikkus tuberkuloosivastaste preparaatide
suhtes. Ravi efektiivsuse hindamise seisukohalt on
vétmetahtsusega killvata tuberkuloosihaige roga
2.- 3. ja 5. ravikuul. Positiivsed kiilvid nendel
kuudel on heaks indikaatoriks ravis esinevate
probleemide vdljaselgitamiseks ning 16plike ravi-
tulemuste prognoosimiseks.
Kiirmeetodid on tanapdeval mikobakterite
liigi (tiive) kindlakstegemisel tha suurema praktilise
tdhtsusega. Nende meetodite hulka kuuluvad

mikroobi rakuseina spetsiifiliste rasvhapete
mukoolhappe estrite méaéramine gaaskromato-
graafiliselt, geenifragmendi suurendamine e
amplifitseerimine polimeraasahelreaktsiooniga
(nn PCR+tehnikagal) jt. Tuberkuloosi molekulaarses
diagnostikas on mérklavaks M. tuberculosis'e
kromosoomis asuvad erinevad geenid - 65kDa,
MPB64-, 38kDa-, 32kDa-proteiinid, korduvad DNA-
jariestused ja ka geenidevahelised alad.
Molekulaarsete tehnikate kasutamine véimaldab
oluliselt kiirendada tuberkuloosi diagnoosimist
(PCR-tehnikad haigustekitaja kindlakstegemiseks
algmaterjalist) ning m&drata ravimiresistentsuse
olemasolu rifampitsiini suhtes (rpoB-geeni jdrjestuse
analiisimisel). Hetkel on molekulaarsete
metoodikate puuduseks nende suhteliselt kérge hind
vorreldes klassikaliste meetoditega ning asjaolu,
et haigustekitaja ravimiresistentsust saab médrata
ksnes rifampitsiini suhtes. Samuti ei ole PCR-
tehnikate abil véimalik hinnata ravi efektiivsust, sest
meetod on vdga tundlik ning on positiivne ka siis,
kui haige on I6petanud ravikuuri ja tervenenud, véi
ka siis, kui haige on paranemas ja eluvéimelisi
baktereid enam ei erita (ei ole enam nakkusohtlik)
(10). Suureks abiks on molekulaarsed meetodid
tuberkuloosse meningiidi diagnoosimisel, kus
klassikaliste meetodite aeglus ning véike tundlikkus
voib haigele maksta elu.

Tuberkuloosi niiidisaegsele mikrobioloogilisele
diagnostikale on oluliselt kaasa aidanud tuberku-
loosi ja mikobakterioosi referentslaboratooriumi
moodustamine 1995. aastal TU kopsukliiniku
bakterioloogialabori baasil Rootsi ja Soome
vastava eriala ekspertide kaasabil. Nii Tartus
asuvas referentslaboratooriumis kui ka Tallinna
Kivimde Haigla bakterioloogialaboratooriumis on
véimalik kasutada mikobakterite isoleerimiseks
ning ravimiresistentsuse madaramiseks pool-
automaatseid vedelsédtmesiisteeme (nt Bactec
460) ja nii liheneb oluliselt mikobakterite
isoleerimiseks ning ravimiresistentsuse madra-
miseks kuluv aeg. Molekulaarsete meetodite abil
on véimalik mikobaktereid vurida TU, sh TU
mikrobioloogia instituudi teaduslaborites.
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3. M. tuberculosis'e ravimiresistentsus

Tuberkuloosi haigestumise kasvu k&rval on Eestis
tsiseks probleemiks haigustekitajate ravimi-
resistentsus. Tuberkuloosiravis kasutatavad ravimid
jaotatakse 2 gruppi. Esimese e pohirea preparaadid
on streptomiitsiin, isoniasiid, rifampitsiin, etambu-
tool ja pirasiinamiid, mis on antibakteriaalselt
aktiivsed ja véhem toksilised. Teise e reservrea

o Tabel 1. "‘I'u‘be,i'koldbsvi}huijeie!i

resistentsust isoniasiidi ja etambutooli suhtes esineb
sagedamini, s.0 1 mutant 10° bakteriraku kohta
(13) ning streptomiitsiini suhtes isegi 1 mutant 10°
bakteriraku kohta (14). Kui eeldada, et mutat-
sioonid, mis madravad resistentsust erinevate
preparaatide suhtes, on séltumatud, siis tdendosus,
et M. tuberculosise tivi omandab spontaanselt

resistentsuse rohkem kui Uhe preparaadi suhtes

Patsientide hulk, kellelt Patsientide hulk, kellelt Patsientide hulk, kellelt Patsientide hulk, kellelt

isoleeriti haigustekitaja isoleeriti haigustekitaja isoleeriti haigustekitaja isoleeriti haigustekitaja
Ravimiresistentsuse tiiiip 1994. aastal 1997. aastal 1998. aastal 1999. aastal

Eelnevalt TB| Eelnevalt |Eelnevalt TB| Eelnevalt |Eelnevalt TB| Eelnevalt |Eelnevalt TB| Eelnevalt
ravi mitte | ravitud TB | ravi mitte | ravitud TB | ravi mitte | ravitud TB | ravi mitte | ravitud TB
saanud tottu saanud tottu saanud tottu saanud tottu

N % N % N % N % N % N % N % N %
Testitud isolaatide hulk 266 100| 26 100|349 100| 52 100|377 100| 82 100|382 100| 79 100
Ravimtundlikud isolaadid 191 71,8| 14 538|247 70,8| 29 558|238 63,1| 33 40,2| 258 675| 36 456
Mistahes resistentsusega isolaadid 75 282| 12 462| 102 29,2| 23 442| 139 369| 49 59,8 124 32,5 43 544
Monoresistentsed isolaadid 30 11,3 2 77 | 47 134 5 96| 51 135 8 98| 36 94| 3 38
Multiravimiresistentsed 27 102 5 192| 36 103| 16 308| 53 141| 31 378| 62 162| 37 468
(isoniasiid+rifampitsiin resistentsed) isolaadid
s.h. 4 preparaadile resistentsed isolaadid 12 45 3 15 N 32| 9 73|32 85| 14 171( 42 "11.0| 22978
Mistahes resistentsus Isoniasiidi suhtes 56 21,0 12 462| 69 198 20 385| 98 260 45 549| 100 262| 42 532
Mistahes resistentsus Rifampitsiini suhtes 27 102(855 192| 41 11,8| 16 308| 54 143| 32 390| 63 165| 37 468
Mistahes resistentsus Streptomiitsiini suhtes 56 21,0 10 385 73 209| 17 327| 122 324| 41 500| 102 267| 36 468
Mistahes resistentsus Etambutooli suhtes 19 7 5 19,2| 16 46 10 192 42 1,1 15 183 51 134| 23 291

preparaadid on protionamiid, etionamiid, siklose-
riin, kapreomitsiin, ofloksatsiin, klaritromdtsiin jt.
Mitme ravimi suhtes resistentsete (MDR) (samal
ajal esineb resistentsus véhemalt isoniasiidi ja
rifampitsiini suhtes) tivede osakaal esmastelt
haigetelt isoleeritud M. tuberculosis'e tivede
hulgas oli 1994. a 10% (11) ning 1999. a 16,2%, mis
on suurimaid néitajaid kogu maailmas (vt tabel 1).
3.1. Ravimiresistentsuse kujunemise
mehhanismid jateadaolevad pShjused
On arvatud, et M. tuberculosis omandab
ravimiresistentsuse juhuslike ja spontaansete
geneetiliste mutatsioonide kaudu. Tuberkuloosi-
bakteritel esineb ilivéikses koguses loomulikult
resistentseid mutante (loomulikke mutatsioone) kdigi
p&hipreparaatide (isoniasiid, rifampitsiin,
streptomitsiin ja etambutool) suhtes. Rifampitsiini
suhtes resistentsete mutantide sagedus on ligikaudu
iks mutant 108 bakteriraku kohta (12), kusjuures

korraga, on vérdne tdendosuste korrutisega.
Ndaiteks téendosus, et samal bakteril esineb
resistentsus nii isoniasiidi kui ka rifampitsiini suhtes,
on 1/10% x 1/10°¢ (1/10™). Teadupdrast ei iileta
ka kéige kaugemale arenenud haigusjuhu korral
bakterite hulk kolletes suurusjérku 10 ning seetéttu
onvdga ebatéendone, et M. tuberculosis kujuneb
spontaanselt mitme ravimi suhtes resistentseks (14).
Niisiis on ravimiresistentsuse probleemi loonud
inimene ja jarelikult peaks see olema valditav (15).

Ravimiresistentsuse kujunemise ning resistentsete
M. tuberculosise tivede leviku véljaselgitamisel on
olulist osa etendanud molekulaarsete tehnikate kiire
areng ning tha avarduvad méaramisvaimalused.

3.2. Molekulaar-epidemioloogilised
mdadramismeetodid M. tuberculosis'e
levikuteede selgitamisel

Tanapédeval on tuberkuloosi epidemioloogia
paremaks uurimiseks ning méistmiseks olemas mity




viga head molekulaarset M. tuberculosis'e
genotiipiseerimise meetodit (RFLP, mixed-linker
PCR it) (16, 17, 18, 19), mis on maailmas juba
laialdaselt kasutamist leidnud (20, 21). Sageli on
nimetatud meetodeid kasutatud tuberkuloosi-
puhangute vurimisel haiglates vai HIV-infitseeritute
hulgas (22, 23, 24), et selgitada esmast
nakkusallikat ja haiguse Ulekandeteid. Vahem on
neid meetodeid kasutatud kogu populatsiooni
hélmavates vuringutes (25).

Eesti tuberkuloosialase epidemioloogilise
olukorra hindamiseks mddrasime molekulaarsete
meetoditega (IS6110-RFLP; spoligotiipiseerimine)
(16, 17) DNA-muster e sdrmejdlied (fingerprints)
209 M. tuberculosis'e tiivel, mis isoleeriti 1994. q,
ning 58- mitme ravimi suhtes resistentsel M. tubercu-
losis'e tivel, mis isoleeriti esmastelt kopsu-
tuberkuloosihaigetelt ajavahemikul 1997-1999.

[S6110-RFLPi meetodil testitud 209 M. tubercu-
losise tive analiis nditas, et 29% 1994. a iso-
leeritud haigustekitajatest moodustasid geneetiliste
omaduste alusel Ghtse grupi - perekond A, mida
iseloomustas véga sarnane 1S6110-RFLPi muster.

Famity A

Nimetatud perekonda kuulus 87,5% MDR ja 67,2%
mistahes ravimiresistentsusega M. tuberculosis'e
tivedest. Spoligotiipiseerimine nditas, et need tived
omavad vdga spetsiifilist “spoligotitpi” (26), mis
on tuntud nii Aasias kui ka Ameerikas Beijingi
genotiibina (27, 28, 29) (vt graafik 2).
Ajavahemikul 1997-99 isoleeritud tiivede testimisel
saadud tulemused kinnitavad, et ka need MDR
M. tuberculosis'e tived kuulusid Beijingi genotiiipi.

1994, a uurimus nditas, et enamus (87,5%) MDR
ja 67% mistahes ravimiresistentsusega M. tubercu-
losis'e tivedest kuulusid Ghtsesse genogruppi
(Beijingi perekonda), seevastu ravimitundliku
fenotiibiga M. tuberculosis'e tivedest olid 44%
unikaalse DNA-sérmejdliemustriga. Viimati
nimetatud M. tuberculosis'e grupi tivede sage
isoleerimine ajavahemikul 1997-99 kinnitab
Beijingi tivede jatkuvat levikut Eestis.

Beijingi genotiibi M. tuberculosise kloonid on
iseloomulikud eelkdige Hiinale ja teistele Aasia
rilkidele ning nende ulatuslik levik Eestis tuli
uurijatele tasise Ullatusena. Viimased rahvus-
vahelised vurimused lubavad oletada, et Beijingi

Beijingi genotiiipi M. tuberculosis'e isolaadid
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Graafik 2. 1994. a isoleeritud 209 M. tuberculosis'e tiive 1S6110-RFLPi ja
spoligotipiseerimise tulemused




perekonna tivesid iseloomustavad erilised
fenotiibilised omadused, nagu antigeenid ja
virulentsusfaktorid (19).

Tuberkuloos on tuntud nakkushaigusena, mis
eelistatult ja halastamatult rindab sotsiaal-
dkonoomiliselt vahem kindlustatud inimrihmi:
t66tuid; kodutuid; alkohoolikuid, narkomaane jt.
Haigusest on ohustatud ka kéik need, kes iga péev
suhtlevad nende inimestega.

3.3. Tuberkuloosi levikust tervishoiu-
tootajate hulgas

Enne antibiootikumide avastamist oli kaigil
maailma tervishoiutéétajatel suur risk haigestuda
tuberkuloosi. See risk aga véhenes kiiresti parast
1950. aastat, kui tuberkuloosijuhtude Gldary
vihenes oluliselt tanu efektiivsetele tuberkuloosi-
ravimitele (30).

Eestis uvurisime tuberkuloosi kui kutsehaiguse
esinemissagedust tervishoiutédtajate hulgas
ajavahemikul 1994 -1999. Uuringusse lilitati kaik
tdgiskoormusega tervishoiutéstajad, kellel diag-
noositi sellel ajavahemikul aktiivset tuberkuloosi.
Nimetatud ajavahemikul haigestus tuberkuloosi
14 730 tervishoiutédtajast 67. Seega oli aasta
keskmine tuberkuloosi haigestumuskordaja tervis-
hoiutéotajate hulgas ?1/100 000. Haigestunute
hulgas oli 23 arsti, 23 &de, 7 laboranti, 12

10000 -

\

1000 -

100 4

hoolduséde, 1 desinfektor ja 1 ndudepesija, kes
to6tasid 33 erinevas tervishoivasutuses (sh 25
haiglas, 7 polikliinikus ja Ghes Glikooli instituudis).

Ajavahemikul 1994-1997 oli haigestumus-
kordaja &dede ja laborantide hulgas vahemikus
66 kuni 82 juhtu 100 000 t66taja kohta, mis oli 1,5
korda suurem, kui oli vastav nditaja tavakodanike
hulgas ja mis kasvas viimaii mainitute hulgas 41
kuni 65 juhuni 100 000 inimese kohta (vt graafik 3).
Samal ajal suurenes haigestumuskordaja arstide
hulgas 83 juhult 147 juhuni 100 000 téétaja kohta,
mis on 1,5 kuni 2,9 korda suurem, kui oli vastay
nditaja tavakodanike hulgas. Kopsuhaiglas, kus
ravitakse ka kopsutuberkuloosiga haigeid, oli
haigestumuskordaja tervishoiutéétajate hulgas
oluliselt suurem. Odede ja laborantide hulgas oli
haigestumuskordaja suurim 1996. aastal (3450/
100 000) ning arstide hulgas 1998. aastal (6900/
100 000) (vt graafik 3). Vaadeldud ajaperioodil
oli nimetatud asutuse arstkonna hulgas haiges-
tumuskordaja 30 kuni 90 korda suurem kui
ildpopulatsioonis.

Haigestunute keskmiseks vanuseks oli 37 aastat
(varieerudes 18-71 eluaastani). Enamik haiges-
tunud tervishoiutdétajatest olid noored naised,
naiste ja meeste suhe oli 11 : 1. Kopsutuberkuloos
diagnoositi 58 (87%) téétajal. Kopsuvdlistest

—_—
Arstid

—=— Oedja
laborandid

Kopsuhaigla
arstid’

Haigestumuskordaja
100 000 inimese kohta

=
o
‘

—m— Kopsuhaigla
oed ja laborandid

Tavakodanikud

1

1994 1995 1996

1997 1998

11997. a kopsuhaigla arstide hulgas vusi haigusjuhte ei diagnoositud.
21997, a ja 1998. a kopsuhaigla 5dede ja laborantide hulgas vusi haigusjuhte ei diagnoositud.

i i haigestumuskordaja tervishoiutoctajate ja tavakodanike hulgas. Eraldi on néiidat
i hmgel:u‘;;‘;:umusklordniu kopsuhaigla tootajate hulgas didatud




vormidest oli sagedasem pleuriit (6 juhul),
genitaaltuberkuloos (2 juhul) ja tuberkuloosne
sponduliit (1 juhul).

73% haigusjuhtudest kinnitati mikrobioloogiliste
vuringutega. 47-st M. tuberculosis'e tiivest, mis olid
olemas ravimiresistentsuse madramiseks, olid 23
(49%) resistentsed véhemalt Ghe testitud anti-
biootikumi (isoniasiid, rifampitsiin, streptomiitsiin,
etambutool) suhtes. 18 (38,3%) isolaati olid mitme
ravimi suhtes resistentsed (s.o resistentsed véahemalt
isoniasiidi ja rifampitsiini suhtes). Ravimiresistentsus
erinevate antibiootikumide suhtes on ndidatud
tabelis 2 .

Meie uurimus nditas, et Eestis on tervishoiu-
tootajatel ja eriti neil, kes oma igapdevatoss
puutuvad kokku tuberkuloosihaigetega, oluliselt
suurem risk haigestuda tuberkuloosi kui tava-
kodanikel. Mérkimisvddrne on asjaolu, et
haigestumise risk oli suurim arstkonna hulgas ning
et 38% haigustekitajatest olid mitme ravimi suhtes
resistentsed.

Miks siis niitd, ligi 50 aastat hiliem, on jdlle
pShijust radkida tuberkuloosi haigestumise ohust
tervishoiutéétajate hulgas? Nitd, mil haigus-
tekitajad on muutunud resistentseteks tuberkuloosi-
vastaste antibiootikumide suhtes, on meditsiini-

sUsteem jdllegi ohustatud tuberkuloosist, nagu seda
on juba kogetud Ameerikas (31, 32), kus esinesid
tuberkuloosipuhangud haiglates ning kus haigus
levis nii haiglas ravil olnud haigete hulgas kui ka
haigetelt meditsiinitéotajatele ja vice versa.
Arvatakse, et me oleme antibiootikumide ajastul
dra unustanud lihtsad ja téhusad kaitsevahendid
ja infektsiooni véltimise reeglid (infektsiooniohtlike
haigete isoleerimine, haigetele kshimisetiketi
Spetamine jt), mis olid varem meid aastakimneid
haiguse eest kaitsnud.

Haiglates, kus ravitakse ka tuberkuloosiga
patsiente, tuleb teha kaik véimalik selleks, et mitte-
tuberkuloossed patsiendid ja tervishoiutétajad ei
oleks tuberkuloosinakkusest ohustatud.

Erinevad patsientide kategooriad, nditeks
a) patsiendid, kellel ei ole tuberkuloosi simptomeid
ja tunnuseid; b) potentsiaalsed TB-patsiendid, kelle
diagnoos pole veel kinnitatud; c) tuberkuloosi-
vastast ravi saavad ja kliiniliselt paranevad
patsiendid; d) nakkusohtlikud patsiendid, kellel ei
ole MDR TB kahtlust; e) nakkusohtlikud patsiendid,
kellel on teada v&i on MDR TB kahtlus, peavad
juba nende hospitaliseerimisel olema fiusiliselt
Uksteisest eraldatud - paigutatud eraldi osa-

kondadesse ja isolaatoritesse. Samuti on véga

Tervishoiutdétajatelt 1994.a diag osit d| 1998.a diag S
5 p s esmastelt TB haigetelt | esmastelt TB haigetelt
SeRlatAs s e isoleeritud tiived isoleeritud tiived
N % N % N %
Testitud isolaatide hulk 47 100 266 100 376 100
Ravimitundlikud isolaadid 24 51 191 72 237 63
M i d isolaadid 1 2 30 11 51 14
Isoniasiid (1) 0 n 41 10 3
Rifampitsiin (R) 1 2 0 - 1 <1
Etambutool (E) 0 2 1 1 <]
Streptomiitsiin (S) 0 17 6 89 10
MDR resistentsed isolaadid 18 38 27 10 53 14
4R 1 2 6 2 1 <]
I+R+E (o} 0 2 <1
I+R+S 4 9 9 3 18 5
[+R+S+E 13 28 12 22 9
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oluline tuberkuloosihaigele selgitada, kuidas
nakkusohtu véhendada (kéhimisetikett jm) ning
rohutada edukalt [6petatud tuberkuloosiravi
tahtsust. Ettevaatusega tuleb suhtuda protseduuri-
desse, mille kdigus produtseeritakse suures koguses
haigustekitajaid sisaldavaid aerosoole - bronhos-
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Spread of Mycobacterium tuberculosis, possibilities of diagnostics and drug resistance in Estonia

An increase in tuberculosis morbidity, accompanied
by appearance of MDR-TB, has been experienced in
Estonia since the early 1990’s. After a steady decline
inincidence from 417 per 100, 000 populationin 1953
to 26 per 100, 000 in 1992, incidence rate has
showed a new steady increase which reached 52 per
100, 000 in 1999. This twofold increase in morbidity
was accompanied by an increase in drug resistant TB
and particularly MDR-TB (i.e. TB-resistant to at least
isoniazid and rifampicin) and it has become a serious
problem in Estonia. In 1994, MDR-TB accounted for
10% of new detected pulmonary cases. This places
Estonia among the countries with the highest MDR-TB
rates in the world.

RFLP analysis of 209 M. tuberculosis clinical isolates,
obtained from newly detected pulmonary tuberculosis
patients in Estonia in 1994, showed that 61 (29%)

isolates belonged to a genetically closely related group
of isolates-Family A. The majority, 87.5% of all multi-
drug-resistant isolates, 67.2% of all isolates with any
drug resistance and only 12% of the fully susceptible
isolates belonged to Family A. These strains were
confirmed by spoligotyping as members of the Beijing
genotype family. Beijing genotype MDR-TB strains was
too spread again frequently in the years 1997-99.

Healthcare workers in Estonia were found to be at
elevated risk of tuberculosis, especially when working
in a lung hospital, which treats also tuberculosis patients.
Multi-drug-resistant tuberculosis, confirmed in 38% of
the culture verified cases, poses an additional threat to
health care workers and their patients.
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Airi Varnik'?, Kairi Kélves'? Ene Palo?, Liina-Mai Tooding? - 'Eesti-Rootsi Suitsidoloogia
Instituut, 2Tartu Ulikooli sotsiaalteaduskond, 3Sotsiaalministeerium

Suitsiidide arv kasvab nii arenenud kui ka

arengumaades. Enesetappe sooritatakse séltumata
soost, vanusest ja sotsiaalsest klassist, kuigi teatud
inimrihmadel on selleks suurem risk kui teistel.
Maailma Tervishoivorganisatsiooni (MTO)
andmetel on suitsiidikordaja maailmas aja-
vahemikul 1950-1995 kasvanud ligikaudu 60%.
Suitsiidid on sagenenud keskmiselt 10,1 suitsiidilt
16,0 suitsiidini 100 000 inimese kohta (1). MTO
andmetel on Baltimaad ja Venemaa suitsiidide sage-
duse poolest iheks maailma kriisipiirkonnaks (2).

Suitsiidikdver peegeldab killaltki tundlikult mingi
riigi véi regiooni inimeste elukvaliteeti, sotsiaal-
majanduslikku ja poliitilist situatsiooni, samuti
rahvatervist, populatsiooni ildist stressitaluvust
ning tervishoiu ja sotsiaalhoolekande taset (3-10).

Selle 166 eesmérgiks oli analiisida Eesti
suitsiidikvera diinaamikat aastatel 1970-1999
ning meeste ja naiste suitsiidikdvera erinevusi
Ghiskonnas toimunud sotsiaalsete muutuste taustal.

Uurimismaterjal ja-meetodid

Uuringus on kasutatud suitsiidide ja rahvastiku
statistilisi andmeid Eestis ajavahemikult 1970-
1999. Analiiisi aluseks on nii kogu rahvastiku kui
ka meeste ja naiste suitsiidide absoluutarvud ja
kordajad 100 000 inimese kohta 30 aasta valtel.

Tulemused ja arutelu

Suitsiidide esinemissageduse muutused

Uuringutulemuste péhjal véib Eesti suitsiidi-
kévera ajavahemikul 1970-1999 tinglikult jagada
kaheks osaks vastavalt perioodidele, mis erinevad
teineteisest nii sotsiaal-majanduslikult kui poliitiliselt
(3, 4). Esimesel viieteistkimnel aastal (1970-1984)
on suitsiidikordaja pisinud stabiilselt suurena -
33,5 suitsiidisurmajuhtu 100 000 inimese kohta
(standardhdélve 1,8). Teisel 15-aastasel perioodil
on suitsiidikéver aga S-kujuline (vt tabel 1, jn 1).
Ajavahemikul 1985-1988 vdhenes jarsult
suitsiidide sagedus ja suitsiidikordaja kahanes

100 000 kohta
8

~4— Mehed
=~ Naised
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Joonis 1. Meeste ja naiste suitsiidikover Eestis aastatel 1970-1999
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Meeste-naiste

Aasta Absoluutarv Kordaja T

1970 429 31,5 27/

1971 450 32,6 4,1

1972 462 33,2 4,7

1973 432 30,7 37

1974 467 32,9 L7/

1975 532 37,2 49

1976 492 342 3,8

1977 507 35,0 43

1978 495 339 3.9

1979 501 34,1 3,7

1980 498 33,7 3,7

1981 544 36,6 33

1982 481 320 3,5

1983 484 32,1 3,6

1984 499 329 3,7

1985 470 30,7 43

1986 425 27,6 312

1987 396 25,5 38

1988 382 24,5 2,8

1989 401 25,6 2,8

1990 425 27,1 3,0

1991 423 27,0 3,3

1992 497 32,1 3,5

1993 579 38,2 43

1994 614 41,0 4,7

1995 595 40,1 4,2

1996 551 37,5 4,6

1997 525 36,0 5,5

1998 482 33.2 57

1999 469 324 4,7

Keskmine 1970-1984 485,0 3315 3.9
Standardhilve 1970-1984 32,7 1,8 0,4
Keskmine 1985-1999 482,0 31:9 4,0
Standardhilve 1985-1999 75,9 56 0,9

32,9t 24,5-le (34%). Sellele jargnes suitsiidide
dramaatiline sagenemine, mis saavutas maksimumi
1994. aastal (614 suitsiidi aastas, kordaja 41,0),
ning seejérel taas véhenemine kuni 1999. aastani
(469 suitsiidi, kordaja 33,2). Seejuures on kahe
vaadeldava perioodi keskmised suitsiidikordajad
peaaegu vérdsed. Seega on 1985. aastal alanud
suitsiidide sageduse jarsud muutused vaibunud ja
suitsiidide arv on stabiliseerunud endisel tasemel.

Suitsiidide stabiilselt suurt sagedust véib seos-
tada stagnatsiooniperioodi sotsiaal-poliitiliste
oludega: isolatsioon ilejgénud maailmast, séno-
ja trikivabaduse piirangud, range tsensuur, umb-
usaldus ja topeltmoraal, identiteedikriis. Indiviidide
integreerimine oli Glereguleeritud, sellele reageeri
passiivse vastupanu ja alkoholismiga. Psihhi-
aatrilise abi otsimine oli sel ajal ebapopulaarne,
suitsidaalset kaitumist peeti vaimuhaiguse




tunnuseks, suitsiidi psihholoogilisi ja sotsiaalseid
pohjusi ei peetud olulisteks. Suitsidaalsed
patsiendid paigutati psiihhiaatriahaiglatesse range
reziimiga osakondadesse, nende ravi oli iksnes
bioloogiline.

Uhiskondlike reformide periood (1985-1999)
algas M. Gorbat3ovi véimuletulekuga, kelle
lootustandvaid poliitilisi reforme ja ranget
alkoholipoliitikat on seostatud ka enesetappude
arvu olulise véhenemisega aastatel 1985-1988
(7,8, 9). Jargnenud suured majanduslikud reformid
noudsid inimestelt kiiret kohanemisvéimet, mis
suitsiidikdvera pShjal otsustades ei olnud paljudele
joukohane, sest suitsiidide arv kasvas aastail 1989 -
1993. Perioodi viimaseid aastaid (1994-1999)
iseloomustab stabiliseerumine: enesetappude arv
hakkas véhenema ja on praeguseks alla stagnat-
siooniperioodi keskmist taset (1998. ja 1999. a
publitseerimata andmed, saadud Statistikaametist).

Kirjeldatud suitsiidikéver on omane Balti-
maadele (3), Valgevenele ja Venemaale (1, 11),
kuid erineb nii Euroopa riikide omast aastatel 1972 -
1990 (11) (vt jn 2) kui ka meie hdimurahvaste

Laéane-Aasia
Aafrika
Ladina-Ameerika
Louna-Euroopa
Ida-Aasia
Pé6hja-Ameerika
Lduna- ja Kesk-Aasia
Okeaania
Laane-Euroopa
Péhja-Euroopa
Ida-Euroopa
Ungari
Valgevene
Eesti
Lati
Venemaa

Leedu

soomlaste ja ungarlaste omast aastatel 1970-
1993 (4). See lubab oletada, et suitsiidide sagedus
on seotud sotsiaal-poliitiliste oludega, ning kinnitab
veelkord Emilé Durkheimi klassikalist sotsioloogilist
teooriat, mille kohaselt Ghiskonnas valitseb teatay
kollektiivne tung suitsiidile, kusjuures suitsiidide
sagedus on madratud selle Ghiskonna struktuuri,
eeskatt sotsiaalse regulatsiooni ja integratsiooni
tasemega.

Onmeti interpreteerib hiskonnas toimuvat ja
vétab vastu otsuseid iksikisik individuaalselt. Seega
on suitsiidide preventsioonis oluline nii indiviidi
vaimse vastupanu tugevdamine ja toimetuleku-
mehhanismide arendamine kui ka riigi késutuses
olevate hoobadega soodsama elukeskkonna
loomine.

Svitsiidide sagedus meestel ja naistel

MTO andmetel sooritavad kogu maailmas
mehed suitsiide sagedamini kui naised. Erandlik
on olukord ainult Hiinas, kus naised sooritavad
suitsiide rohkem kui mehed, meeste ja naiste
suitsiidide suhe on seal 0,8 : 1 (1).

Eestis oli vaadeldaval perioodil meeste ja naiste

B mehed
M naised

20 40

80 100 120

Joonis 2. Meeste ja naiste svitsiidikordajad maailma erinevates piirkondades (andmed aastatest 1985-1996)




suitsiidide suhe vahemikus 2,8-5,7 (keskmiselt
4 :1). Viimase viie aasta jooksul oli meestel
suitsiide ligikaudu 5 korda rohkem kui naistel.
Naiste suitsiidikdver on véhe muutuv ja sotsiaal-
poliitilised sindmused kajastuvad selles nérgalt.
Meeste suitsiidikéver reageerib tundlikult
sotsiaalsetele muutustele ning seetdttu on meeste
ja naiste suitsiidide suhtarvus eri perioodidel suured

erinevused.

Kokkuvote
Eesti on iks suurema suitsiidiriskiga riikidest

maailmas. Omapdrane on kolme viimase

aastakimne suitsiidikévera kuju, mille lineaarne
algosa muutub 1985. aastast alates S-kujuliseks.
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Summary

The Estonian suicide line has assumed the shape of S

An increasing trend of suicides is observed all
over the world. The Baltic States had, besides
Russia, the highest registered suicide rates and
similar svicide curves during the study period: a
stable high suicide line in 1970-1984 (stagnation
period in the former USSR) and an S shaped profile
- fallrisefall - in 1985-1999 (period of political

: ‘,V_Soldofos CR, Stefanis CN, eds. Suicide: biopsy
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and socioeconomic reforms). The male-female rafi
for Estonia is 4:1. The male suicide line reflecte
turbulent historical events. In suicide preventiol
social and individual aspects should be taken int
account.
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* Rasestumise tdendosus kehavdlisel vilicstumisel
) on seotud péhiliselt jargmiste teguritega:
mbrio kvaliteet, endomeetriumi vastuvétlikkus
(retseptsioon) ning siinkroniseerumine embriio ja
Uks tdhtsam KVV
iseloomustav

ndomeetriumi vahel.
tulemuslikkust

implantatsiooni sagedus (IS), mis nditab

tegur on

implanteerunud embriiote protsenti siiratud
briiote ldarvust. Kliinilise praktika péhjal on
-6 embriost viljastumisvéimeline iks.

- Implantatsiooni fisioloogia

On arvatud, et inimesel toimub implantatsioon
hea kvaliteediga embrio ja vastuvétva
endomeetriumi vahelise dialoogi tulemusel.
Blastotsiist jGuab emakasse umbes 132- 144 tunni
ksul pdrast viljastumist (1). Uuringud
catseloomadel on ndidanud, et blastotsiist ja
implantatsiooni

ndomeetrium vajavad

Snnestumiseks ajalist sinkroniseerumist. Selline
nkroniseerumine ei hdlma mitte ainult embriiot ja

endomeetriumi, vaid ka ajuripatsit ja munasarju.

implantatsiooni arengutaasid

147

Edukaks implantatsiooniks peab trofoblast Iabima
emaka epiteeli basaalmembraani. Blastotsisti ja
endomeetriumi epiteeli vaheline varajane
koostoimimine on eri indiviididel varieeruv.
Blastotsiist etendab palju aktiivsemat rolli kui
endomeetriumi epiteel. Blastotsisti agressiivne
k&itumine véib olla p&hjustatud endomeetriumi
signaalidest, milleks vivad olla preimplantatsiooni
munasarja steroidid (2). Preimplantatsiooni ajal
on emaka ja embriio vaheliseks Ghenduseks
trofektoderm. Hilises luteaalfaasis toimuvad
endomeetriumis fisioloogilised muutused, mis
véimaldavad blastotsistil implanteeruda.
Vastuseks embriio signaalidele suureneb raseduse
jaoks spetsiifiliste valkude hulk ema seerumis ning
emakas toimuvad mitmed morfoloogilised,
biokeemilised ja immunoloogilised muutused (3).

Implantatsiooni véib jaotada mitmeks erinevaks
arengufaasiks (1, 4, 5) (vt tabel 1).

Blastotsiisti signaalid endomeetriumile
vallandavad viimases mitmeid rakulisi muutusi,
mida nimetatakse detsiduaalseks reaktsiooniks.

Faas Kirjeldus

a) transport

b) orientatsioon

¢) blastotsiisti koorumine
d) apositsioon

e) adhesioon

f) invasioon

g) siintsiiiitialisatsioon

h) hattude moodustamine

blastotsiist saabub munajuhast emakacénde

embriio sisemine rakumass on suunatud endomeetriumi epiteeli poole

blastotsiisti sisu tuleb zona pellucida'st (ZP) vilja

blastotsiist on tihedas kontaktis endomeetriumiga, kuid puudub nendevaheline iihendus
{ihendus embriio ja endomeetriumi epiteeli vahel

Shuke kiht trofektodermaalrakke tungib endomeetriumi epiteelirakkude vahele
trofektodermaalsed rakud seostuvad, moodustades siintsiiiitia

trofektodermaalsed rakud (edaspidi tsiitotrofoblastrakud) migreeruvad siintsiiiitia vahele,
mis asub fetaalse strooma taga; nii moodustuvad platsenta hatud

ULEV/AVNER)



Vahese implantatsiooni péhjused KVV
programmis ja nende kérvaldamine
A.Embrio kvaliteet

Uuringud néitavad, et IS ja raseduse sagedus
(RS) on vaiksemad halva kvaliteediga embriotel.
Uhelt poolt séltub embriio kvaliteet munarakkude
kvaliteedist (), teiselt poolt on véiga oluline sperma
kvaliteet ning selle roll embriio arengus. On
tGestatud, et spermatosoidide morfoloogia on
tihedalt seotud nende viljastamisvéime, blasto-
tsiistide moodustamise sageduse ja ISga (7, 8).

Samuti méjutavad embrio arengut
inkubatsioonitingimused /in vifro. On ilmne, et
optimaalse viljastumise ja embriio arengu tagavad
sellised kultiveerimistingimused, mis on véimalikult
sarnased naise reproduktiivtrakti fisioloogiliste
tingimustega. Kultiveerimistingimused peavad
tagama vastava temperatuuri, pH-taseme ja
niiskusastme ning vdltima embrio kokkupuudet
toksiinidega. Kokkupuute véltimine plastikust ja
dhust pdrit toksiinidega on embriio kvaliteedi
parandamise eeltingimuseks (9).

Embriote koorumist véib takistada ZP
ebanormaalne tugevus, paksus ja véimalik
ensiimivaegus, mis takistab embriol ZP liusida
ja véaljuda. Embriiote koorumisele kaasaaitamine
(EKK) on parandab implantatsiooni sagedust. EKK
printsiibid pohinevad hipoteesil, et ZP paksuse
mé&jutamine sellesse augu puurimise voi tema
stabiilsuse muutmise teel soodustab embriote
hatching ut (koorumist) olukorras, kus embrio ise
ei ole véimeline valjuma ZPst (10, 11).

B. Embrio valimine

Embriio arengulist potentsiaali enne siirdamist
emakasse hinnatakse morfoloogia ja jagunemise
alusel. IS ja RS on seda suuremad, mida paremad
on embrijo morfoloogilised (blastomeeride suurus
ja vorm, tsitoplasmaatiliste fragmentide
olemasolu) ja kasvukiirust, s.o jagunemise staatust
(blastomeeride arv embriotes vahetult enne
siirdamist) kirjeldavad néitajad (12). Aeglane voi
liiga kiire rakujagunemine ja embrio kehvad
morfoloogilised nditajad on véhese IS peamiseks

pohjuseks.

Vaimalus kindlaks teha suurenenud implan-
tatsioonipotentsiaaliga embriioid aitab suuren-
dada rasedusprotsenti ja véahendada mitmik-
raseduste riski, ilma et véheneks implantatsioonide
ja raseduste arv (13, 14). Tuleb mérkida, et
embriiote kultiveerimise pikendamine /in vitro aitab
vilja séeluda kehva arengupotentsiaaliga
embrioid ja seega parandada IVV (in vitro
viljastamise) tulemusi. Prolongeeritud kultiveerimise
periood v&ib aidata paremini selekteerida
arenguliselt sobivaid embriioid pérast embrio
genoomi akfivatsiooni. Embrijotel, millel puudub
parast genppmi aktivatsiooni normaalseks
arenguks hddavajalik /imprinting-mehhanism
(loomulik, e sisse kodeeritud arengumehhanism),
véib morfoloogiline areng pdrast 8-rakulist
staadiumi olla viivitunud véi katkenud. Viivitunud
voi katkenud embriiote areng, mis ei sobi kokku
|6igustumisega ning esineb ligikaudu 24%|
preimplantatsiooniembriiotel, vib olla pshijustatud
ka geneetilistest ja
anomaaliatest (13, 14, 15).

Preimplantatsiooni geneetiline diagnostika

kromosomaalsetest

tervete embrijote valikul seisneb raskete geneetiliste
haigustega embriiote elimineerimises enne
implantatsiooni. Aneuploidia ja kromosoomi-
aberratsioonid siiratud embrijotes véivad olla
vihese implantatsiooni peamiseks pohjuseks,
arvestades defektsete kromosoomide sagedast
esinemist embriiotel pdrast stimulatsiooni (16, 17).

C. Embrio ja endomeetriumi asiinkroni-
seerimine

Ténapéeval toimub inimestele embriiote
siirdamine (ES) rutiinselt 2. pdeval parast IVVd. Sel
ajal on embrijod 2 -4-rakulise arengu staadiumis.
On oluline markida, et /n vivo asub 2 -4-rakuline
embrio munajuhas ja jGuab emakasse alles
blastotsisti staadiumis. Seetéttu on usutay, et
varajases |digustumisstaadiumis (2 -4-rakuline)
suurendab ES emakasse asiinkroniseerumist
embrio ja endomeetriumi vahel ja see véib
omakorda p&hjustada implantatsiooni vihenemist.




Viimased vuringud kinnitavad, et blastotsisti
sirdamine 5. v6i 6. péeval naise reproduktiivtrakti
annab suurema IS ja RS vérreldes 1&igustumis-
staadiumis olevate embriiote siirdamisega, sest
blastotsisti siirdamine on fisioloogilisem,
véimaldades ajalist sinkroniseerimist embrio ja
endomeetriumi vahel (18).

D. Endogeenne
hormonaalne méju

ja eksogeenne

Uuringud on tdestanud, et héired naise organismi
endokriinses siisteemis véivad p&hjustada implan-
tatsioonihdireid. Nii hipotalamus-hiipofiis-
ovaariumid-kilpnddre-neerupealised-tasemel
muutused kui ka tédnapéeval ovulatsiooni
superinduktsiooniks kasutusel olevad erinevad
skeemid véivad pohjustada puuduliku
implantatsiooni. Ovulatsiooni induktsioon
pohjustab munasarjade steroidhormoonide
fiisioloogilisest kdrgemaid kontsentratsioone naise
organismis, indutseerides endomeetriumi kiiret
arengut, mis omakorda suurendab asiinkroonsust
embrijo ja endomeetriumi vahel, p&hjustadas
implantatsiooni véihenemise (19).

Ténu  gonadotropiin-riliising-hormooni
agonistide (GnRH-a) kasutamisele on vihenenud
tsiklite katkemine IVV jooksul ja see takistab LH
(luteiniseeriv hormoon) taseme enneaegset tousu.
Teisalt téheldati tsiklites, kus oli olnud kasutusel
GnRH-q, luteaalfaasidefekti, mis muutis vajalikuks
luteaalfaasi toetamise. Inadekvaatne luteaalfaas
on viliatuse ja iseeneslike abortide pohijuseks.
Luteaalfaasi toetamiseks KVV puhul kasutatakse
progesterooni, mille manustamine luteaalfaasi
toetamiseks tagab adekvaatse sekretoorse

transformatsiooni endomeetriumis (20).

E. Autoimmuunsus

Autoimmuunsust peetakse tanapéeval Gheks
oluliseks korduvate ebaselgete iseeneslike abortide
ja seletamatu viljatuse p&hjuseks. Autoimmuunsete
hairetega naistel, kellel on olnud korduvaid
spontaanseid aborte, on farmakoloogiline ravi

aspiriini ja prednisolooni véikeste annustega olnud
efektiivne raseduse sdilitamisel ning pikendamisel,
sealhulgas ka antifosfolipiid-antikehadega (APA)
patsientidel. See vdib olla seotud emaka
vaskulaarse resistentsuse véahendamise jo
munasarjade ning emaka seisundi parandamisega
(21, 22). Tuleb aga mérkida, et APA-positiivsetel
naistel, kellel teostatakse KVV, ei ole alati vdike IS

vo6i halvemad IVV tulemused.

F. Endomeetriumi areng

Endomeetriumi arenguastme kéige lihtsamalt
méodetavaks parameetriks on selle paksus.
Viimased vuringud on kinnitanud, et endomeetriumi
paksus suureneb superovulatsiooni induktsiooni
ajal ning et endomeetriumi struktuur muutub tsikli
keskel varases folliikulaarfaasis homogeensest
kolmekihiliseni ja tagasi homogeenseks hilises
luteaalfaasis. Méned uurimused ei kinnita seost
endomeetruimi paksuse véi struktuuri ja KVV
tulemuste vahel (23, 24). Kuigi kirjanduse andmetel
véib implantatsioon esineda ka 5-7 mm
endomeetriumi puhul, nditab enamik uuringutest,
et endomeetriumi optimaalne paksus edukaks
implantatsiooniks peab olema > 8 mm (23, 25).

G. Embriio siirdamise tehnika

Kirjeldavad vurimused on néidanud, et embriio
IS voib véheneda endomeetriumi traumeerimise
korral. IS véib véheneda embriio korduvate
sirdamiskatsete korral, eri tiipi kateetrite kasutuse
tagajarjel véi tehniliste raskuste téttu (26).
Verejooksu esinemissagedust ESi ajal véib
vihendada tithja siirdamiskateetri ettevaatliku
sisseviimisega vahetult enne ESi 66ne siigavuse ja
konfiguratsiooni mad&ramiseks. Réhuasetus
atraumaatilistele siirdamistehnikatele, mis hoiavad
gra verejooksu ESi ajal, peaks parandama KVV

tulemusi.

Teadusuuringuid on toetanud Eesti Teadusfond
(grantnr 3883 ja 2998).
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Summary

Importance of implantation in the human in vitro fertilization and embryo transfer program

Implantation is the most critical stage in establishment
of pregnancy. The process starts with apposition of the
hatched blastocyst to the endometrial lining and
continues from attachment to invasion and anchorage
of the trophoblast in the endometrial stroma. Implantation
rate serve as the main index of IVF-ET outcome. In
human in vitro fertilization and embryo transfer
programme, low implantation rate after embryo transfer
presents a serious problem. Implantation rate per
embryo, transferred after IVF-ET, has been estimated

to vary between 12-25%. Variability of implantation
rate is dependent on different causes, which are
described in our review article. The goal of this review
article was to analyse the possible causes and factors
potentially influencing implantation. Application of the
described methods of implantation improvement will
probably expand in various IVF clinics.

andrei@fert-c.ee

Alfa-tropomiosiini mutatsioon (V95A)
tiahendab halba prognoosi hupertroofilise
kardiomiuopaatia korral

Geenianaliiiisid toovad pidevalt uusi teadmisi
Kliinilisse praktikasse. Diagnoos “hipertroofiline
kardiomiopaatia” tundub jagunevat mitmesse
alavormi. Juba varem on alfa-tropomiosiini
mutatsiooni  selgitatud, kusjuures hispaania-
ameerika sugupuust leitud mutatsioon

V95A seostub halva prognoosiga kardio-
miopaatiaga haigetel.

Uuritud 26 perelikmest, kellel leiti mutatsioon
V95A, surid 13, neist 11 dkksurma ja 2 sidame-
puudulikkuse tottu. Kumulatiivne elulemus 40.

eluaastani oli 73%. Haigetel esines sidame vasema
koja seina paksenemine 16 + 6 mm, mis on selle
haiguse puhul tavaline.

Haiguse halb prognoos on p&hjustatud muutus-
test miosiini toimes ja kaltsiumi ainevahetuses.

Karibe A et al. Hypertrophic cardiomyopathy caused
by a novel alfa-tropomyosin mutation [ V95A] is
associated with mild cardiac phenotype , abnormal
myosin cycling, and poor prognosis. Circulation
2001;103:65-71)
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Uhise unearteri Doppler-spektrogramm

peegeldab verevoolu mahumuutusi iga sidame-
|66gi jooksul. Unearteri ldheduse téttu sidamele
jdliendavad need mahumuutused kiillaltki sarnaselt
réhumuutusi aordis ja sidame vasemas vatsakeses.
Doppler-spektri registreerimine paralleelselt EKGga
véimaldab hinnata vasaku vatsakese sistoli ja
diastoli faasistruktuuri ning tépsustada erinevate
ritmihdirete olemust. Spektrogrammi kontuuri-
muutused kajastavad aordi- ja mitraalklapi
seisundit ning kardiomiopaatiaid. Selle artikli
eesmdrgiks on réhutada unearterite ultraheli-
uvuringul Doppler-spektritest saadava informat-
siooni tahtsust. Lisaks lokaalsete haiguste ja
naastude kirjeldamisele saab unearterite seina-
muutuste ning verevoolu spekirinihete alusel hinnata
ka sidame seisundit.

Unearterite ultrahelivuringu osa kardio-
vaskulaarsete haiguste diagnoosimisel

Arteriaalse pulsi uurimine palpatsiooni teel on
lihtsaim uurimismeetod (1). Reeglina uuritakse
radiaalpulssi, kuid ka unearter on tsentraalse ja
suurema soonena hdsti palpeeritav ja aus-
kulteeritav. Objektiivsema instrumentaalse
mitteinvasiivse diagnostilise meetodina kasutatakse
pulsikévera vurimiseks tsentraalset sfigmograafiat,
kuid see meetod on suhteliselt keeruline ja pole
véljaspool teadusalast kasutust laialt levinud (2).
Impedantsreograafia kasutusalad on samuti
piiratud. Tartus on nendest meetoditest kliinililises

praktikas loobutud.

Siidamehaiguste puhul on instrumentaalsetest
vurimismeetoditest heks olulisemaks elektro-
kardiograafia, kuid sellegi informatiivsus on

paljudel juhtudel ebapiisav. Sidame réntgeno-
graafia ja eriti réntgenoskoopia on tagaplaanile
térjunud ehhokardiograafia. Invasiivsete réntgen-
kontrastuuringute ning sidame radioisotoop- ja
magnetresonantsdiagnostika rakendamine eeldab
korraliku ja kalli aparatuuri soetamist, samuti
kargelt kvalifitseeritud spetsialistide olemasolu.

Doppleri ultrahelivuring on kardiovaskulaarsete
haiguste puhul suure informatiivsusega ning
voimaldab lisaks veresoonte ja sidame
reaalkujutisele saada ka funktsionaalset infot
verevoolu kohta, kuna vooluspektrite kérvale-
kaldumised normist kajastavad muutusi sidame
t60s voi veresoontes enestes.

Ehhokardiograafial on p&hiprobleemiks sobiva
ehhoakna valik sidame optimaalseks visuali-
seerimiseks ultrahelile labimatu rinnakorvi ja
kopsude tagant. Siida on pidevas liikumises, mis
oluliselt méjutab ultraheliga mé&detavat verevoolu
kiirust, arvutatavaid réhugradiente ning klapiavade
(3).

ehhokardiograafia

pindalasid Vaatamata sellele on
sidamehaiguste pilt-
diagnostikameetodite seas iks vadrtuslikumaid.
Ultrahelivuring on suhteliselt oday, mitteinvasiivne,
patsiendile ohutu, kiiresti teostatav ja halpsasti
korratav. Seetttu on vérvidoplerograafia levinud
paljudes kliinilistes valdkondades: nii saab vurida
vistseraalset tsirkulatsiooni, jésemete veene (4) ning
artereid (5), samuti une- ja liliarterite lokaalseid
haigusi (6-9).

Kirjanduses on véhe andmeid kaela magistraal-
arteritel registreeritava Doppler-spektri ja sidame-
talitluse seosest. Unearterite lokaalsete muutuste
hindamisel peetakse sidame pumbafunktsiooni

hdiretest ja miokardi reservide véhenemisest




tingitud Doppler-spektri muutusi méneti segavateks
faktoriteks, kuid samas vaib seda informatsiooni
kasutada sidame t66 ja seisundi iseloomus-
tamiseks.

Doppleri vooluspektrite analiiiis

Doppler-spekter on ultraheli sagedusmuutude
dinaamiline kvantitatiivne graafiline kujutis
osamahuvdratist, kus ta on registreeritud. Sisuliselt
valiendab vooluspekter vere punaliblede likumis-
kiiruse muutusi veresoone valendiku keskel.
Ténapdevase aparatuuri juures tuleb eelistada
Doppleri sagedusmuutude automaatset transfor-
meerimist kiirusvédrtusteks, mis on paremini
standarditavad ning méistetavad just verevoolu
aspektist. Sel juhul tuleb alati jélgida, et nurk
ultrahelikiire langemise ja verevoolu lineaarkiiruse
suunavektori vahel oleks véiksem kui 60",

Doppler-spektril on kiirused y+eljel ja aeg x-teljel
(vt jn 1). Kokkuleppeliselt on vool anduri suunas
esitatud isojoonest kdrgemal, andurist eemale aga
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Joonis 1. Doppler-spekter e verevoolu lainekuju

nullioonest madalamal. Seejuures ei pruugi see
suund Ghtida verevoolu tegeliku suunaga.

Sobiva ultrahelikiire langemisnurga valikul tuleb
seda alati silmas pidada. lga kiiruskomponendi
amplituud, s.0 eriitrotsuiitide Uksikkiiruste summa,
on edasi antav spektrijalie heledusega. Normis on
spekter sistolis kitsas, varases ja hilises diastolis

m&nevérra laiem. Spekirijoone ja isojoone vahele
j@db tsoon, mida nimetatakse spektriaknaks
(spectral window). Akna esinemine nditab, et
Uhtlase l&bimé6duga soones on vool laminaarne
ja punalibled liiguvad enam-vdhem ihesuguse
kiirusega.

Kaige lihtsam ja enam levinud on siistoolse
tippkiiruse ja diastoolse I6ppkiiruse m&atmine, mille
alusel saab arvutada resistentsusindeksi (vt jn 2).

A

b

S- STK - siistoolne tippkiirus
D- DLK - diastoolne |5ppkiirus
M- mean velocity - keskmine kiirus
Pulsatiilsusindeks PI = (S-D)/M
Resistentsusindeks Rl = (S-D)/S

v

Joonis 2. Arteriaalset verevoolu peegeldav lainekuju ihe
sudametsikli vdltel

Keskmine kiirus ja pulsatiilsusindeks on harvem
kasutusel. Uued ultraheliaparaadid véimaldavad
Doppler-spektri automaatset analiiisi. Aparaatidel
on erinevad véimalused, paljud mé&tmistulemused
ei oma praktilist vadrtust, vaid séltuvad suuresti
tehnilistest tingimustest, eelkdige aga uvurija vilu-
musest registreerida puhast spektrit Sige nurga all.

Spektrogrammil (vt jn 3) on Vp ja Vm vastavalt
tipp- ja keskmine kiirus, AT ja ET aktseleratsiooni- ja
véljutusaeg, Acc kui sistoolse téusu kiirendus. %W
ja SYS W viliendavad vaba akna suurust spekri
ja sistoli alt eraldi. Sidame |68gisageduse ja
keskmise joonkiiruse arvestamine koos veresoone
valendiku labilsike pindalaga (CSA) véimaldab
madrata soont lébiva vere mahtkiirust (FV) ning
kaudselt vélijendada ka sidame |85gi- ja
minutimahtu (SV) kui miokardi funktsionaalse
reservi nditajat. Need parameetrid véimaldavad
hinnata sidame isheemiatéve raskusastet.




V:: 68,1 cm/s
V.: 26,1 cm/s
AT: 101 ms
ET: 840 ms
AT/ET: 0,12
Acc: 6,86 m/s?
PIS570

RI: 0,76

%W: 70,7%
SYS W: 66,0%
FVI: 0,21

CSA: 0,30 cm?
HR: 74/min
SV: 7,88 ml
FV: 0,68 |/min

Joonis 3. Uhise unearteri Doppler-spekiri automaatne analijiis

Sistoolse, diastoolse ning keskmise voolukiiruse
suhteid véljendavad kergesti méédetavad
resistentsus- ja pulsatiilsusindeksid (RI, PI).
Resistentsusindeks peegeldab mé&detavast kohast
distaalsemal asuva vooluséngi vastuvétlikkust voi
vastupanu. Normaalse juurdevoolu korral ngitab
vaike resistentsusindeks (ca < 0,4) varustusala
suuremat verevajadust. Vdike resistentsusindeks
véib olla péhjustatud veresoone proksimaalsemas
osas asuvast olulisest stenoosist v&i oklusioonist.
Olenevalt juurdevooluhdire raskusest muutub

sistoolne téus laugemaks, sistoolne tipp on

A

lamedam ja sistoolne tippkiirus aeglustub.
Suurenenud resistentsusindeks véljendab perifeerse
vooluséngi suuremat vastupanu. Normaalselt
suureneb resistentsus kapillaaride sisteemi
fisioloogilisest konstriktsioonist jasemete
puhkeseisundis vé6i on pd&hjuseks muutused
mikrovaskularisatsioonis, eriti diabeetikutel. Suurtes
soontes on vool dérmiselt resistentne ja aeglasem
enne kriitilist stenoosi v&i oklusiooni. Paren-
himatoossete elundite puhul on resistentsusindeks
kliiniliselt kasutatav neeru- ja maksatransplan-
taatide dratéukereaktsiooni varases diagnostikas

, L

Joonis 4. Unearteri sfigmogrammi ja Doppler-spektri vordlus
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(10, 11). Pulsatiilsusindeks (P) véliendab verevoolu
vonkeenergiat. Mida véiksem on Pl, seda enam
laine sumbub. Naéiteks stenoosist distaalsemal on
verevool véhem pulsatiilne, sumbunum.

Unearteritel registreeritud Doppler-
spektri vordlus sfigmogrammiga

Doppleri ultrahelivuring véimaldab saada
pulsikéveraga sarnast vooluspekrit (vt jn 4).

Erinevalt sfigmogrammist on Doppler-spekri
abil véimalik kvantitatiivselt véliendada verevoolu
kiirust. Voolukiirus v6ib varieeruda fisioloogiliselt,
anda tunnistust proksimaalse juurdevoolu hairest
(12) vo6i distaalsemal oleva voolusdngi

resistentsuse kasvust. Doppler-spektrogrammi abil
saab otsustada nii veresoonte lokaalsete muutuste

klappide avanemise jarel. Kévera esimest tippu
nimetatakse ka perkussioonilaineks, millele jargneb
hilises sistolis platoo v&i sekundaarne laine (#da/
wave 'téusulaine’), mis seejdrel langeb sujuvamalt
dikrootse &naruseni. Vaike téusulaine on
p&hjustatud reflekteerunud pulsilainest, dikrootne
énarus e intsisuur aga aordiklapi jérsust sulgu-
misest. Intsisuuri sigavus ja teravus sdltub
aordiklapi hélmade elastsusest ning sulgumis-
jargsest pingsusest, mis madrab vere tagasi-
porkumise. Intsisuur on védiksem aordiklapi
jgigastumise ja suurem klapipuudulikkuse korral,
samuti kunstlike kuulklappide puhul (13).

Sistoli valjutusfaas kestab kdvera téusust
intsisuurini, millele jGrgneb vatsakeste diastol. Kui
anakroot on péhiliselt sidametalitluse naitaja

w
Vi

i

Maélemal pool Uhel pool

Kiirenenud vool stenoosi korral: tippkiiruse lokaalne tous, poststenootiline

normivariant; noored, treenitud isikud X » )
vool, distaalsemal kiirus normaliseerub

hiipertensioon

bradiikardia

normivariant; hiipotoonia

kompensatoorne kontralateraalse olulise takistuse korral
arteriovenoossed malformatsioonid, fistlid

Aeglustunud vool proksimaalne juurdevooluhiire

stidamehaigused; bilateraalne
proksimaalne juurdevooluhiire;
Takayasu arteriit

kui sidame pumbafunktsiooni ile (vt tabel T).

Unearteri pulsilaine peegeldab teda lébiva vere
mahumuutusi vastavalt sidame tééle. Lainekdver
korreleerub réhumuutustega veresoones ning
annab veresoone léheduse téttu sidamele levaate
ka vasaku vatsakese t65st.

P&himatteliselt peegeldab Doppleri voolu-
spekter e verevoolu lainekuju nagu pulsi
sfigmogrammgi sidametsikli kahte perioodi.
Esimesena voéib ndha killalt jarsku téusu e
anakrootset osa (kr ana 'tagasi, ilespoole’, krofos
55k, koputus, pulss’). Sellele jéirgneb katakrootne
osa (kr kata ‘Ulevalt alla’). Viimasel voib olla
erinevalt valjendunud jadk- e hilissistoolne laine,
intsisuur ja dikrootne laine (kr diis 'kaks korda’).

Anakroot véljendab réhu tdusu suurtes arterites
sidame sustoolsel véljutusmomendil poolkuu-

(kardiaalne komponent), siis dikrootne laine séltub
peamiselt arteri seina toonusest ja vere dravoolu
kiirusest perifeersemale (vaskulaarne faktor). Vere
dravoolu kiirus on omakorda seotud veresoonte
elastsuse ning arterioolide ja kapillaaride
resistentsuse, mingil médral ka vere viskoossusega.

Mida parem on miiokardi kontraktiilsus ja suurem
arteriaalse siisteemi resistentsus, seda kdrgem on
sistoolse kdvera algtdus ja madalam 16ppsegment
ning intsisuur. Vananemisega kaasneb mijokardi
kontraktiilsuse véhenemine ja arteriaalse siisteemi
resistentsuse kasv. Nii véib dikrootse laine
lamenemine viidata arteri seina elastsuse
kadumisele. Varasemast ajast on sfigmogrammide
puhul piiitud vélja téétada ka arvulisi diagnostilisi
kriteeriume.

Pulsi vurimine on tdnapdevases kliinilises
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praktikas véhenenud ja vajalik info saadakse
instrumentaalsete meetoditega. Uld-, pere- jt arstid
ei tohiks anamneesi ja ildise vaatluse jarel
unustada palpeerida ka patsiendi pulssi. Usutavasti
vaib Tiibeti pulsidiagnostika valdaja eristada
ligikaudu 360 néitajat, kusjuures palpatsiooni
survet varieerides kas paremal, vasemal voi
mdlemal kéel korraga ammutatakse teavet 12
siseelundi kohta.

Suured pulsimuutused avalduvad killalt selgelt
ka véhem kogenutele. Magistraalarterite oklusiooni
korral véib pulss ildse puududa. Esineb kindel
erinevus vanade ja noorte inimeste pulsilainete
vahel. Vanematel inimestel ja/véi arteriaalse
hiipertensiooni korral, kui veresooned on jgigemad
ja vihem elastsed, on pulsilaine levimine kiirem
ning hilises sistolis aordist peegeldunud teisene
laine on markantsemalt véliendunud, isegi sellisel
mddral, et tdusulaine voib iletada esimest
perkussioonilainet. Noorematel inimestel on
arteriaalne resistentsus ja pulsilaine levimiskiirus
vdiksemad ning seetdttu peegeldub varases
diastolis enam laineid tagasi, nii et dikrootne laine
on prominentsem ja téusulaine on vdiksem
perkussioonilainest.

Viimasel ajal on huviorbiiti téusnud aga ka
unearterite bifurkatsioonipiirkonna seinamuutuste
vurimine seoses siidamehaiguste konventsio-
naalsete riskifaktoritega, nagu suitsetamine,
vereseerumi lipiididesisalduse téus, arteriaalne
hipertensioon (14). Viimase paari aasta
perioodikas on ilmunud palju artikleid asimpto-
maatiliste karotiid- ja koronaararterite haiguste
esinemisest suurenenud lipoproteiinide (15, 16) ja
kolesterooli (17, 18) sisalduse korral vereseerumis.
Ultraheli reaalkujutiselt mé6detavat karotiidarterite
ning Uhiste reiearterite intima ja meedia paksust on
reas uurimustes kasutatatud ildise ateroskleroosi
progresseerumise nditajana (19).

On isegi leitud, et asimptomaatiliste karotiid-
stenoosidega patsientidel esineb miiokardiinfarkte
3-4 korda rohkem kui aju isheemilisi infarkte.
Seega voib asimptomaatilist karotiidstenoosi
mingil madral kasitleda koronaarhaiguste

riskifaktorina (20, 21). Rutiinses kliinilises praktikas
pole arteri seina pcksuse modtmine ]uurdunud.
Sellegipoolest vaiks pealtnéha normile vastava leiu
puhul hinnata véhemalt unearteri intima ja meedia
seisundit. Vaidetavalt on niimoodi paljudel
sidameuuringutel selale jaénud patsientidel leitud
varjatud miokardiisheemiat ja kaugelearenenud
koronaarhaigust (22).

Nimetatud aspekte uuritakse mitmetes
projektides: The Asymptomatic Carotid Stenosis
and Risk of Stroke (ACSRS), The Asymptomatic
Carotid Surgery Trial (ACST) (23), samuti Tartu
Ulikooli kardioloogiakliiniku ja Karolinska haigla
hisuuring SWESTONIA (24). Viimase raames on
Stockholmi ja Tartu elanike registrist juhuvaliku
alusel kutsutud vuringule 55-aastased mehed ja
naised, kellel méodetakse verershud, voetakse
vereproovid analiiiisideks (seerumi lipoproteiinid,
HDL- ja LDL-kolesterool, apolipoproteiinid,
leukotsiiitide ja trombotsiiitide arv, hemoglobiin
ja veresuhkur). Uuritavad tdidavad péhjaliku
ankeedi psihhosotsiaalse hinnangu saamiseks.
Teises etapis registreeritakse EKG, sidame
86pdevane ritm ja teostatakse unearterite
ultrahelivuring.

Kokkuvéte

Kaelaveresoonte Doppler-spekirid annavad
védrtuslikku informatsiooni veresoonte seisundi ja
sidametalitluse hindamiseks. Selleks ei pruugi
kasutada suhteliselt kallist vérvimodulatsiooniga
Doppleri ultraheliaparatuuri, vaid vastavate
normide véljatdétamise jdrel véib kasulikku infot
saada ka odavate nn taskudoplerograafidega, mis
registreerivad vaid verevoolu lainekujusid.

Doppler-spektrogrammide registreerimine
suurtelt kaelaveresoontelt véib kujuneda infor-
matiivseks mitteinvasiivseks, kiiresti ja lihtsalt

teostatavaks kliiniliseks lisameetodiks kardiovasku-
laarsete haiguste diagnostikas.
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Doppler flow velocity waveform changes in the common carotid artery in patients with

cardiac outflow disorders

A sample of the common carotid artery Doppler
spectrogram reflects volume changes in a segment of
the artery with each heartbeat. These changes bear
striking resemblance to pressure changes in the vessel,
and because of its proximity to the heart and great
vessels, the carotid Doppler spectrogram reflects well
also aortic pressure changes. Registration of the carotid
spectrum simultaneously with ECG allows to measure
the duration of certain cardiac hemodynamic events

and changes in their relationship; to evaluate various
arrhythmias; to establish pulse rate and heart beats per
minute, and to find out differences between them. Flow
volume and cardiac output can be calculated
considering arterial cross-section area in ultrasound
transverse real-time images. Aortic and mitral valvular
disease as well as different cardiomyopathies can be
described on the basis of the spectrum contour changes.
valeri.tiganik@kliinikum.ee
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Artikli eesmargiks on néidata, et kolposkoopiline
vuring aitab véltida inimese seni ravimatuks
peetava papilloomiviirusnakkuse véimaliku
onkogeense toime tagajdrgi emakakaelal, ja
tutvustada papilloomiviiruse (HPV) levikuteid,
HPV

nakkuskollete iseloomu ning diagnoosi ja ravivaliku

nakatumist soodustavaid tingimusi,
pohialuseid.

HPV nakkus - suur potentsiaalne ohu-
tegur emakakaelavéhi kujunemisel

HPVd on viimastel aastatel pahjalikult vuritud.
Eeldatakse HPV infektsiooni m&ju premaliigsete
epiteelimuutuste tekkimisel seoses lamerakulise
metaplaasiaga emakakaela muundumistsoonis (1).

Normaalsetes tingimustes metaplaseerub
sugukipsel naisel emaka vélissuuet imbritsev
emakakaelakanali silindrilise epiteeli ala -
ektoopia - normaalseks metaplastiliseks
lameepiteeliks (2). Seni veel tépselt mitte

tekkida

lamerakulises metaplaasias kolposkoopiliselt

teadaolevatel pé&hjustel vaéivad
ndhtavad muutused (need pildistatakse ja seetéttu
on kasutatud ka véljendit kolposkoopilised pildid).
Sellised metaplaasiad osutavad epiteeli
neoplastiliste muutuste véimalusele. Niidis-
aegsete teaduslike uurimuste tulemused viitavad,
et HPV nakkusel on premaliigsete epiteelimuutuste
tekkimisel oluline osa.

HPV levikuteed ja nakkust soodustavad
tingimused

HPV on sugulisel teel edasikantav véga nakkav
viirus. Viirus kandub edasi otsesel kontaktil nahalt
ia limaskestadelt. Ka viirusliku eritisega maardunud
katega inokuleeritakse iseendale uusi haiguskoldeid
ia infitseeritakse kaaslasi (1).

HPV nakkus naise alumistes suguelundites

kulgeb enamasti simptomiteta, kuni pole lisan-
dunud vulvovaginiidist tingitud genitaalvoolust, mis
on soodus aluspind HPV nakkuse arenemisele (1,
3). Nakatumiseks on vajalik niiske keskkond ning
ka epiteeli vigastus. Suguiihtel v6ib sageli esineda
vulva limaskesta teatav traumeerimine (2). Nii
tungib viirus otseselt epiteeli alumistesse kihtidesse.
Kaiki genitaaleritisi péhjustavaid naise alumise
genitaaltrakti péletikke tuleb seega varakult
intensiivselt ravida. Tervistumise peab kinnitama
arst, kuna naine ise ei pruugi latentseks muutunud
poletikust aru saada.

HPV haiguskollete iseloom. Diagnoosi
ja ravi seos kolposkoopilise uuringuga

Kliinilisel vaatlusel néhtavad HPV nakkuskolded
(30%) esinevad naise alumistes suguteedes
genitaaltiigastena (kondiloomidena). Tegemist
on varieeruva kuju ja suurusega kondiiloomidega,
algkolded on ldbimé&duga tavaliselt mitte ile
1 cm. Tiikad véivad asetseda nii ksikult kui ka
suurte kobaratena ja esineda ka perianaalselt (1, 3).

70%- juhtudest pole aga HPV nakkuskolded
kliinilisel vaatlusel kindlaks tehtavad, s.t tegemist
on subkliinilise HPV infektsiooniga (SPI). Emaka-
kaela ja tupe vulva epiteel ndib paljale silmale
normaalsena. HPV subkliinilist nakkuskollet on
véimalik kindlaks teha sageli ainult kolposkoopilise

vaatlusega. Pérast epiteeli tootlemist 3-5%
aadikhappe lahusega tulevad HPV nakkuskolded
esile laikivvalgetena, sageli punktatsioonina
ebakorrapdraste piiridega aladel. HPV nakkust
sisaldavad helkivvalged alad véivad esineda

sageli ka véljaspool transformatsioonitsooni (SPI,
lamedad tiitikad) (1, 3).




Mittekiips normaalne metaplastiline lameepiteel
omandab pérast Gadikhappega tsstlemist drna
valkjashallika varjundi. Natiivne normaalne
lameepiteel on véljaspool transformatsioonitsooni
rnalt helepunane (1).

Kui esineb vulva valulikkuse stindroom, kuid ei
ole HPV-le omast kliinilist pilti, siis ilmneb
kolposkoopilisel vaatlusel parast dadikhappega
tostlemist sageli tupeesiku struktuuride lapiline
valge papillatsioon v&i harvem ka epiteeli sile
lgikivvalge pind. Selliseid valgeid epiteeli
pinnamuutusi peetakse eriti tiipiliseks HPV
subkliinilisele nakkusele. Sellisel juhul on vajalik
kolposkoopiline sihtbiopsia. Histoloogilise uuringu
tulemuste alusel m@dratakse epiteeli muutuste
iseloomule vastav ravi. Vu/lvavalulikkuse sindroomi
puhul ei leita kolposkoopilise ja histoloogilise
vuringu alusel sageli selget patoloogiat ja efektiivse
ravi leidmine on kiillalt raske. Véimalik on, et valu on
neil juhtudel hoopis psiihholoogilise péhjusega (2).

KoilotsUtoosi esinemise dinaamika
omab erilist diagnostilist téhtsust

Tsitoloogilisel ja histoloogilisel vuringul
avastatakse HPV nakkuskolletes epiteelirakkude
koilotsiitoosi, mis on HPV nakkuse morfoloogiliseks
véliendusvormiks. Koilotsiitoosiga epiteelirakkudes
esineb perinukleaarne tihimik ja tuumade atipism.
Iseloomulik on tuumade arvu suurenemine, esineda
v6ib kaks vai rohkem tuuma (1).

Koilotsitoos kaasneb genitaaltiigastega
peamiselt varaste kergete premaliigsete epiteeli-
kahjustuste puhul ja vaheneb, kui tekib emakakaela
epiteeli raskem neoplastiline kahjustus (2). Korduval
vuringul koilotsiitoosi vahenemise véi puudumise
kindlakstegemiseks tuleb kolposkopistil leida
emakakaela metaplastilises epiteelis atipismi-
kahtlased alad sihtbiopsia votmiseks. (1,2).

Tuleb arvestada, et teatud osa varaseid kergeid
premaliigseid emakakaela epiteeli kahjustusi, sh
ka koilotsitoos, véivad spontaanselt taand-
areneda (1, 3). Selles lootuses ei tohi aga
avastamata jétta invasiivset vahki, kuna koilotsi-
loosi vihenemine korduvuuringul véib olla hoopis
neoplastilise kahjustuse sivenemise mérgiks.

Emakakaela epiteeli neoplaasia
kahtlust Gratav kolposkoopiline leid

HPV ei p&hjusta siisteemset nakkust ja ainult HPV-
le iseloomuliku DNA viroloogiline kindlakstegemine
ei tdhenda, et tegemist on kliiniliselt véljendunud
haigusega (1). Diagnoos ja ravi baseerub avas-
tatud HPV nakkuskolde kliinilisel pildil ja
kolposkoopiliselt kahtlaste epiteelimuutuste
sihtbiopsia histoloogilise uuringu tulemustel (1, 2).

HPV nakkuse kliiniliselt néhtavate haiguskollete
ravi seisneb genitaaltiiigaste eemaldamises.
Sagedased on retsidiivid ja nende vdltimiseks
puudub seni ravim.

Kolposkoopiliselt avastatud subkliiniliste HPV
nakkuskollete ja neoplaasiakahtlaste epiteeli-
muutuste ravi valik séltub nende alade epiteeli
sihtbiopsiate histoloogilisel vuringul sedastatud
atipismi astmest. Diagnoosimisel tuleb arvestada
ka tsitoloogilise uuringu andmeid. Kui tsiitoloogilise
uuringu atipismi aste iletab histoloogilist, tuleb
vuringuid korrata (3, 5).

Atiipiliste epiteelimuutuste avastamisel ja
atipismi astme hindamisel on kolposkopeerijale
abiks vuringute alusel kindlaks tehtud kolpos-
koopilised pildid, mis tekitavad emakakaela epiteeli
neoplaasia kahtluse. Need muutused néuavad
diagnoosi ja ravi madramiseks sihtbiopsiat (1, 2, 5).

Kolposkoopial néhtavad ebatiipilised
korrapdratud veresooned on iiheks tundlikumaks
neoplastilise protsessi progresseerumise néitajaks
(2). Teravalt piiritletud ja epiteeli defektidega
ebatasase, ménikord papillaarse pinna
lisandumine viitab juba invasiivsele neoplaasiale
(2, 5). HPV subkliinilisele nakkusele on tiipiline nn
lamekondiloom (#at wart), mis tuleb sagedamini
esile emakakaelal (2, 5).

Enne Gadikhappega té6tlemist ndahtavad
leukoplaakiakolded nduavad sihtbiopsiat, sest
keratiniseerunud epiteeli taga véivad olla nii
emakakaela epiteeli healoomused muutused (nt
kroonilisest traumast pessaaride véi tampoonide
kasutamisel, péletikulised muutused jm) kui ka
invasiivne kartsinoom (2, 5). Nadrmeavad ndiliselt
normaalses metaplastilises lameepiteelis v&ivad
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I6he péhjas peita igasuguses atiipismi astmes
elemente (1, 2, 5). Mida suurem on muundumis-
tsooni ebanormaalsete muutustega ala, seda
suurem on progresseeruva neoplaasia oht (1, 5).

HPV suure onkogeense riskiga DNA-
tiipide esinemise kliiniline tahtsus

HPV-l on palju numbritega téhistatavaid erineva
onkogeense riskiga alatiipe (1, 2, 4). Suure
onkogeense riskiga HPV-DNA tiiipide esinemisel
on suurenenud neoplastilise protsessi progres-
seerumise ja ravijdrgsete retsidiivide oht. See
nduab erilist tahelepanu diagnoosi histoloogilisel,
vajadusel korduval tépsustamisel ja ravijérgsel
kolposkoopilisel jalgimisel.

Current Centers for Disease Control (CDC, USA)
ei soovita ainuiiksi HPV-DNA tipiseerimise tulemusi
kasutada ravi mddramise otstarbel (1). Kui HPV
infektsioon avaldub naise alumistes suguteedes
korduvalt ainult viroloogilisel uuringul ja kliiniliselt
ei avaldu, siis sellist HPV nakkust ei ravita (1). Seni
ei suuda veel kski ravim likvideerida HPV nakkust
inimorganismis ega vdltida pérast kondiloomide
eemaldamist tekkivaid retsidiive (2).

Emakakaelavéhi kujunemisel séltub prognoos
kaasuva HPV-tiibi onkogeensest potentsiaalist,
halvimaks on peetud HPV-DNA 18. tiiipi (3). Seega
tuleb véljakujunenud véhktdve ravi planeerimisel
arvestada kaasuva HPV-tiibi onkogeense
potentsiaaliga.

HPV nakkuskollete ravi véimalused

HPV nakkust ei ole véimalik vélja ravida. Saab
eemaldada HPV nakkusest p&hjustatud kondi-
loome ja kolposkoopiliselt avastatud HPV
voimalikust onkogeensest toimest tingitud
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ebanormaalseid epiteelimuutusi (2, 3, 5).

Tiigaste eemaldamise ravi on seda efekfiivsem,
mida vaiksemad on tiikad nende avastamisel ja
mida lihemat aega nad on pisinud (2). Noored
kolded on 8rnad 2-3 mm labimdéduga paapulid.
Noored genitaaltiitkad on hésti néha kolpos-
koopilisel vaatlusel (3). Seega on pdrast genitaal-
tiigaste eemaldamist oluline kolposkoopiline
iglgimine, kuna retsidiivid on sagedased. Uute
titgaste tekkel tuleb kohe tiilkad eemaldada.
Kondilloomivabu perioode tuleb sdilitada nii kaua
kui véimalik ja hoida &ra armistumine. Kolpos-
koopiliselt neoplaasiakahtlaste epiteelimuutuste
avastamisel tuleb sihtbiopsiaga tédpsustada nende
alade histoloogiline diagnoos ja ravida vastavalt
epiteelimuutustele.

Kokkuvate

Kuigi seni puudub ravim HPV nakkuse
likvideerimiseks inimorganismis, on siiski meldav
edukas véitlus HPV nakkuse véimaliku ohtliku
onkogeense toimega.

HPV nakkusele ideaalse aluspinna - péletikulise
genitaalvooluse intensiivne jdrjekindel ravi kuni
tervistumiseni ning eelkdige kolposkoopiliselt
epiteelis ebanormaalsete muutuste leidmine ja
jalgimine aitavad &ra hoida v&i varakult avastada
HPV onkogeense méju véimalikke tagajérgi
lamerakulisele metaplaasiale emakakaela
muudumistsoonis.

Kolposkoopia abil sihtbiopsiaga
avastatud ohukollete o6igeaegne
likvideerimine hoiab &ra vahi tekkimise
emakakaelal (1).

4 Ulbu M Konv i Kull M lmmese pupnlloomwuruse
dlagnooslmlse voima-




Summary

Colposcopicinvestigation in assessment of human papilloma virus and in choice of treatment

Even there exists neither treatment nor a medicament
capable of eliminating oncologically hazardous HPV
infection in human organism or preventing recurrences
after treatment, it is yet possible to combat quite
effectively the potential oncogenic effect of HPV which
leads to the development of premalignant lesions in the
process of squamous metaplasia.

Intensive consistent treatment of vulvovaginitis will
eliminate genital discharge which is an ideal moist
environment for development of HPV infection.

Only the colposcopic identification and investigation
of minute abnormal alterations in the metaplastic
squamous epithelium as well as early histologic diagnosis,
based on colposcopically directed biopsies, can to avoid
dangerous consequences of the oncogenic effect of
HPV infection. Timely treatment, i.e. eradication of the
areas of the abnormal premalignant metaplasic
epithelium, will prevent development of cervical
carcinoma.

A. Anton
telefon 0 650 6177

Indapamiid vahendab vasaku vatsakese
hipertroofiat korgvererohktove haigetel

Vasaku vatsakese hipertroofia (VVH) on oluline
riskifaktor.
Antihipertensiivse raviga on véimalik saavutada

kardiovaskulaarsete hdirete
VVH regressioon, kusjuures hiipertroofia
vahenedes kahaneb kardiovaskulaarsete hairete
esinemissagedus. Erinevatesse antihipertensiivsete
ravimite klassidesse kuuluvate ravimite véime
vihendada vasaku vatsakese hiipertroofiat on
erinev. Seni on angiotensiini konverteeriva ensiimi
(AKE) inhibiitoreid peetud tunduvalt efektiivsemaks
VVH regressiooni esilekutsujateks kui diureetikuid.
505-l mélemast soost haigel arteriaalse
hipertensiooniga kaheksas Euroopa riigis tehtud
l-aastase jalgimisajaga prospektiivne
randomiseeritud topeltpime LIVE (left ventricular
hypertrophy regression, indapamide versus
enalapril) vurimus néitas, et aeglase vabane-

misega indapamiidi (Indapamide SR) 1,5 mg
pdevas kutsub esile rohkem véljendunud VVH
regressiooni kui AKE inhibiitor enalapriil 20 mg
pdevas. Indapamiidi esile kutsutud VVH
regressioon ei ole seletatav ainuiksi arteriaalse
vererhu véhenemisega, sest viimane oli ihesugune
indapamiidi ja enalapriili saanud haigetel. LIVE
vurimus nditab, et Indapamide SR on efektiivne
antihipertensiivne ravim, millel on tugev VVH
regressiooni esile kutsuv toime.

Gosse P, Sheridan DJ, Zannad F, Dubourg O, Guéret
P, Karpov Y. Regression of left ventricular hypertrophy
in hypertensive patients treated with indapamide SR
1,5 mg versus enalapril 20 mg: the LIVE study.
J Hypertension 2000;18:1465-75.




Tervisetehnoloogia hi damine
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Viimastel aastakimnetel on tervishoiujuhid
pidanud kogu maailmas tegutsema senisest
rangemate eelarvepiirangute tingimustes, ha
enam tahelepanu péérama tehtud kulutuste
analiisile ning analiisima saavutatud
tervisetulemeid. Raviteenuste pakkujad soovivad
meditsiinitehnoloogia arenedes kasutusele vétta
keerulisi, tehnika viimase séna jérgi loodud
seadmeid ja aparaate ning uusimaid kliinilisi
protseduure ja ravimeid. Patsiendid soovivad
samuti, et haiguste diagnoosimisel ja ravil
kasutatakse uusimaid seadmeid ning ravimeid.
Sealjuures areneb tehnoloogia tunduvalt kiiremini,
vorreldes terviseteenuste osutamiseks ettendhtud
rahahulga kasvuga. Niisuguses terviseteenuste
néudluse ning finantspiirangute olukorras on
otsustajatel jdrjest olulisem omada usaldusvadrset,

korrektset ning 6igeaegset informatsiooni.

Tervisetehnoloogia hindamise méaiste

Alates 1980. aastatest kasutatakse tervishoiu-
dkonoomika-véljaannetes termineid “Aealth care
technology assessmenf’ ning “health technology
assessment’, mille vasteteks eesti keeles on
vastavalt “tervishoiutehnoloogia hindamine” ning
“tervisetehnoloogia hindamine” (TTH). Nimetatud
terminite vahekord on samasugune nagu terminitel
“tervishoiuskonoomika” ning “tervisedkonoomika”
(1). Termin “tervisetehnoloogia hindamine” on
laiema sisuga, hélmates probleeme ning kiisimusi,
mis on seotud erineva tehnoloogia kasutamisega

tervisevaldkonnas.

Termini “tehnoloogia hindamine” véttis kasutuse-
le USA parlamendi teadus- ning astronautikakomitee
1965. a. Vastava valdkonna iiksikkisimustega on
aga USAs tegeldud alates 1960. aastatest (nt
organite transplantatsioon, rasestumisvastased

vahendid, eluséilitavad tehnoloogiad kas kriitiliselt
voi lootusetult haigete patsientide jaoks, geneetiline
testimine ja geeniteraapia).

TTH on multidistsiplinaarne valdkond, mis
tegeleb tervisetehnoloogia arengu, leviku ning
kasutamise meditsiiniliste, sotsiaalsete, eetiliste ning
majanduslike aspektidega ning annab
lisainformatsiooni tervisepoliitiliste otsuste
tegemiseks mitmesuguste alternatiivide tingimustes
(2, 3). Multidistsiplinaarsus téhendab seda, et
tervisetehnoloogia hindamisega tegelevas
meeskonnas peaksid koos tegutsema arstid,
majandusteadlased, statistikud, farmakoloogid,
sotsioloogid, poliitikud ja eetikaspetsialistid (3).

Siinses kasitluses méistetakse tehnoloogiate all
kaiki meditsiinis kasutatavaid ravi-, diagnostika-,
rehabilitatsiooni- ja ennetuslikke meetodeid ehk
koike seda, mida kasutatakse meditsiinilises
tegevuses kas otseselt (nt ravimid, aparatuur jne)
voi kaudselt (nt administratiivsed siisteemid).

Tervisetehnoloogia v&ib héImata ravimeid (k.a
vaktsiinid, veretooted), materjale, instrumente,
seadmeid (nt kompuutertomograafia (KT), sidame-
ritmorid, diagnostilised testid jms), protseduure,
toetavaid siisteeme (nt telemeditsiinisisteemid,
verepangad, kliinilised laborid, patsientide
andmebaas
juhtimissisteeme (nt kvaliteedi juhtimise

ims), organisatsioonilisi ja
programmid, terviseteenuste eest fasumise erinevad
sisteemid, alternatiivsed tervishoiuteenuste
osutamise siisteemid).

TTH institutsioonides té&tavate ekspertide
esimeseks Ulesandeks on tutvuda erialakirjan-
dusega, kus on uuritud vastava tehnoloogia
kasutamise meditsiinilist v6i majanduslikku
efektiivsust. Selle tulemusel kogutakse
andmebaasidesse vaid teaduslikult pshjendatud




ning meditsiiniliselt ja majanduslikult usaldus-
vdarsete uurimistééde tulemused, mis
véimaldavad erineva tehnoloogia vérdlemisel
tugineda paljude uurijate tulemustele ning teha
pohjendatud otsuseid mingi tehnoloogia
kasutamiseks v&i sellest loobumiseks. Teiseks, TTH
institutsioonides tegeldakse ka mingi piirkonna véi
riigi rahvatervise seisukohalt oluliste empiiriliste
vurimistédde korraldamise ning nende tulemuste
publitseerimisega. Seega on tervisetehnoloogia
hindamine valdkond, mis pakub otsustajatele
usaldusvédrset, korrektset ning digeaegset
informatsiooni, millest juhindudes saab vastu vétta
otsuseid uue tervisetehnoloogia hankimiseks ja
kasutamiseks nii Uksikisiku kui ka regiooni tasemel.

TTH toetab tervisepoliitilisi otsustusi
iérgmiselt (2).

1. Néustab ametkondi (nt ministeeriumid,
ravimiametid) selles, kas anda luba ravimi,
meditsiinilise abivahendi v&i tehnoloogia
kasutamiseks praktikas.

2. Aitab terviseteenuste rahastajatel ning
pakkujatel otsustada, millise tehnoloogia
kasutamist on otstarbekas planeerida ja milliseid
teenuseid ning kui suures ulatuses on otstarbekas
kinni maksta. Tervisetehnoloogia hindamise kaudu
on voimalik nt terviseprogrammideks ja -
projektideks kasutatavad ressursid suunata eeskétt
tegevustesse, mille efektiivsus on téestatud ja mis
on riigi seisukohalt olulised.

3. Néustab arste, raviasutusi ning patsiente
selles, milliseid tervishoiuteenuseid konkreetsete
terviseprobleemide lahendamiseks kasutada (nt
juhtnéérid (guidelines), haiguste kasitluse
programmid (disease management programs).

4. Aitab haiglate ning teiste tervishoiu-
organisatsioonide juhte votta vastu otsuseid
tehnoloogia arengust lahtudes.

5. Noustab valitsusasutuste tervishoivamet-
nikke rahvatervise programmide osas.

6. Aitab tervisetoodete ettevétetel vastu vétta
ofsuseid tootearenduse ning marketingi kohta.

7 Aitab kehtestada vabatahtlikke vai

kohustuslikke standardeid tervisetehnoloogia,
ravimite jm tootmise, kasutamise,

materjalide,

sdilitamise ning té6tlemise kohta.
8. Nadustab

investeeringute riski, véimalike tul

investoreid

osas, mis on seotud tervisetoo

teenuseid osutavatesse firmadesse investeeri-
misega.

9. Néustab riigi- ja kohalike omavalitsuste juhte
tehnoloogilise innovatsiooni, vurimise ja arendus-
tegevuse poliitika ning tervishoiu regulatsiooni,
rahastamisviiside ja kdttesaadavuse tagamise osas.

Tervisetehnoloogia pohisuunad

1. Tehnoloogiale orienteeritud suunda
ilesandeks on madrata kindlaks mingi tehnoloogia
mdju erinevad aspektid (nt sotsiaalministeerium on
huvitatud magnetresonantstomograafia (MRT)
kliinilisest ja majanduslikust méjust ning
kasutatavusest teadusuuringuteks).

2. Probleemile orienteeritud suund tegeleb
juhtudega, kus konkreetse probleemi lahendamiseks
vai juhtimisstrateegia kujundamiseks on kasutada
alternatiivne tehnoloogia (nt dementsuse
diagnoosimise juhtndérid véivad sisaldada
erinevate diagnoosimeetodite nagu neuroloogiline
l&bivaatus, KT, MRT ja/véi PET (positronemissioon-
tomograafia) kombineeritud kasutamist).

3. Projektile orienteeritud hindamine
keskendub sellele, millist tehnoloogiat kasutada
konkreetses raviasutuses, konkreetse programmi vai
muu mddratud projekti puhul. Vajadus sellise
hindamise jérele tekib néiteks siis, kui haigla peab
otsustama, kas osta véi mitte osta endale MRT
seade, arvestades haigla finantsolukorda, ndudlust
MRT teenuste jarele, personali ja muude ressursside
olemasolu, konkurentsi jt tegureid.

TTH organisatsioonid

Tervisetehnoloogia hindamiseks on loodud
erinevates riikides valitsuse toetusel riiklikud v&i
eradiguslikud institutsioonid. Enamik nendest
asutustest on loodud viimase 20 aasta jooksul.
Esimeseks selliseks asutuseks oli USA Kongressi
juurde loodud Office of Technology Assessment
(OTA), kes avaldas maailma esimese tervise-
tehnoloogia hindamise publikatsiooni 1976. a (4).
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1990-ndatel loodi sellised asutused ka Euroopa
Liidu riikides. 1996. aastaks tegutsesid TTHga
tegelevad asutused edukalt USAs, Austraalias,
Kanadas, Prantsusmaal, Hispaanias, Rootsis,
Soomes, Hollandis ning Inglismaal.

TTH-alase rahvusvahelise koostés arendamise
tingisid kolm olulist péhjust: véhendada TTH
vuringute dubleerimist erinevates riikides,
suurendada ekspertiiside tegemise ja informatsiooni
levitamise efektiivsust ning edendada TTH
valdkonda.

TTH-alane rahvusvaheline koostd toimub
j@rgmiste programmide kaudu (5):

1) The International Society of Technology
Assessment in Health Care (ISTAHC),

2) The Cochrane Collaboration (CC),

3) The International Network of Agencies for
Health Technology Assessment (INAHTA),

4) EUR-ASSESS ja ASTEC.

ISTAHC loodi 1985. a. Sellesse kuulub ligi
Uheksasada liget enam kui 30 riigist, kes esindavad
teadlasi, tervishoiutdétajaid ja -asutusi, t&dstust,
kindlustusfirmasid ning valitsusasutusi. Igal aastal
toimuvad konverentsid, antakse vdlja ajakirja
International Journal of Technology Assessment in
Health Care, ilmub ajaleht. Liikmeteks voivad olla
nii Uksikisikud kui ka organisatsioonid, kes tege-
levad TTHga v&i on huvitatud sellest valdkonnast.
Eestist on alates 2000. a kevadest selle
organisatsiooni liige TU tervishoiuskonoomika
dppetooli hoidja, dots Kersti Meiesaar.

Cochrane Collaborationi eesmérgiks on ette
valmistada ning sdilitada sistemaatilisi ilevaateid
kontrollitud kliinilistest uuringutest tervishoius e
tdenduspohisest meditsiinist ning teha see info
kattesaadavaks tervishoiusisteemide koikide
tasemete otsustajatele. 1996. aastaks olid
Cochrane'i keskused olemas Inglismaal, Kanadas,
USAs, Austraalias, Itaalias ning Phjamaades.

INAHTA loodi 1993. a eesmérgiga luua TTHga
tegelevatele institutsioonidele foorum Ghiste huvide
kindlaksmé&dramiseks ning arendamiseks. Liikmeteks
véivad olla organisatsioonid, kes tegelevad TTH
programmidega ning koostavad TTH aruandeid
ning keda finantseerib véhemalt 50% ulatuses riik

ia kelle rolli tunnustavad kohalikud omavalitsused
véi riigi keskvalitsus. 1996. aastaks kuulus sellesse
vérgustikku 17 agentuuri 10 riigist (Austraalio,
Kanada, Prantsusmaa, Holland, Hispaania, Rootsi,
Sveits, Inglismaa, Taani ning USA). INAHTA
tegevuse pdhisuundadeks on TTH projektide ning
aruannete struktureeritud kokkuvétete koostamine
ja arendamine, nende kokkuvétete elektrooniliste
andmebaaside ning koosté6 arendamine.
EUR-ASSESS ja ASTEC. Et koordineerida
institutsioonidevahelist tegevust, realiseeriti aastail
1994-1997 projekt EUR-ASSESS, mis kujutas
endast kéigi 15 Euroopa Liidu liikmesriigi ning
Sveitsi TTHga tegelevate asutuste vargustikku (6).
Euroopa Liidus toimuv TTH-alane tegevus on
kdesoleval ajal koordineeritud projekti ASTEC
kaudu (Analysis of Scientific and Technical
Evaluation of Health Interventions in the European
Union), mida rahastab Euroopa Komisjon (7).
TTHd arendatakse ka erasektori abil, eriti Péhja-
Ameerikas. Ameerika Meditsiiniassotsiatsioon
(American Medical Association), Ameerika Arstide
Liit (American College of Physicians), haiglad,
kindlustuskompaniid jm organisatsioonid
tegelevad TTHga. Erakapitalil pshinevate TTH
institutsioonide aruanded véivad olla nende
eraomand (toodetud kindlale kliendile) véitasu eest
kéttesaadavad. Teiselt poolt, valitsusasutuste
finantseeritud institutsioonide aruanded on iildjuhul
tasuta v&i minimaalse hinna eest kattesaadavad.
TTH on kasutusel praktiliselt kdigis meditsiini-
valdkondades, kuid iiheks esimeseks valdkonnaks,
kus seda rakendati, oli dialiisimeetodite ja
tehnoloogia |5ppstaadiumis
neeruhaigete ravis. TTHd on rakendatud

tarvitamine

laparoskoopilise koletsiistektoomia hindamisel,
Uhekordseks tarvitamiseks méeldud vahendite

korduvkasutamise, MRT kasutamise ja

eesnddrmehaiguste ravi hindamisel, uneapnoe
puhul, tehissurfaktandi kasutuses, eesndarme vabhi
skriinimises, organite siirdamises, hiperkoleste-
roleemia skriinimises, antikoagulantide kasutamises
insuldi profilaktikaks jne.

Jargnevalt on toodud méned viited Internetis
leiduvatele TTH lehekilgedele:




* NHS Centre for Reviews and Dissemination
hitp://nhscrd.york.ac.uk/
* Finnish Office for Health Care Technology
Assessment (FINOHTA)
hitp://www.stakes.fi/finohta/e/
s International Network of Agencies for HTA
hitp://www.inahta.org/
+ Cochrane Collaboration
hitp://www.update-software.com/default.htm
Tervisetehnoloogia hindamise arendamine
Eestis. Tervisetehnoloogia hindamine on Eestis
kéivitunud seoses BITNETi programmi telemedit-
siiniprojektiga 2000. a sigisel. TTH arendamine
Eestis eeldab informatsioonivajaduste hindamist -
missugust informatsiooni vajavad erinevad
huvigrupid (riik, ravikindlustussisteem, teenuste
pakkujad, patsiendid). Informatsioonivajadust
tuleb hinnata, léhtudes riigi ning avalikkuse
tervishoiuprioriteetidest. Tulemusena peaksid
selguma esmavajalikud valdkonnad, mille kohta
tuleks alustada TTH info levitamist. TTH juuruta-
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Summary

Health technology assessment

Nowadays health services managers are faced with
fighter budgetary constraints and a stricter scrutiny of
health care expenditures and health outputs than in
the past. HTA has become increasingly important as an
aid to decision making. To make better decisions
regarding resource allocation, program planning, capital
acquisitions, reliable, unbiased, accurate, and timely

misega tegeleva institutsiooni Gheks es
andeks on kontaktide loomine PGhjamaade va

vate asutustega, eeskdtt Soomes ja R
ka mujal maailmas (nt Kanadas), kus TTH
traditsioonid ja kus on saavutatud védrtuslikke kogemusi.

Tervisetehnoloogia hindamise alustamiseks o

vaja teha koostééd asjast huvitatud asutuste, isikute
ja organisatsioonide vahel, kes tunnetavad
vajadust séltumatul hinnangul péhinevate otsuste
jgrele. Need véiksid olla riik (sotsiaalministeerium),
haigekassa, raviasutused, rahvas (patsiendid),
meditsiinitehnika- ja ravimifirmad jne. Teiseks on
vaja leida ressursid vajaliku informatsiooni
hankimiseks, kogumiseks ja té6tlemiseks.
Tulemusena véiksime saada erapooletu hinnangu
naiteks selle kohta, mitu kompuutertomograafi oleks
Eestile vaja, kas oleks péhjendatud kogu rahva
tasuta vakisineerimine puukentsefaliidi vastu,
milliseid skriiningprogramme oleks métet tehq,
milline on erinevate ravitehnoloogiate majanduslik
efektiivsus jne.
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information can be extremely useful to the decision
maker. This information will be provided by health
technology assessment (HTA) institutions. The content
of HTA is analysed, the international network in HTA is
described and main problems in connection with
implementation of HTA activities in Estonia are discussed.
Kersti.Meiesaar@kliinikum.ee
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Helicobacter pylori - B  -vitamiini defitsiidi

pohjustaja

B, ,-vitamiini defitsiit ilmneb sagedamini
vanemas eas, pohjustades pernitsioosset aneemiat
ja funikulaarset mieloosi. Viimane avaldub sageli
atitpiliselt ja on raskesti diagnoositav.
Kobalamiinidefitsiiti on seostatud kesk- ja vanemas
eas avalduva malabsorbtsioonisindroomiga ning
ménigi kord ka muude seedetraktihaiguste, naiteks
maoresektsioonijérgse sindroomiga. Kaplani ja
kaasautorite hiljutised uuringud on ndidanud, et
B, ,-vitamiini defitsiit véib olla tingitud Helicobacter
pylori infektsioonist (1).

Autorid vurisid 5 aasta jooksul 138 patsienti
B ,-vitamiini defitsiidiga, kel puudus selle seisundi
teadaolev péhjus, aneemia, gastroektoomiajdrgne

seisund. Helicobacter pylori infektsiooni kinnitas
klassikaline gastrobiopsia. 77 patsienti (56%)
osutusid infitseerituiks. Neid piiti ravida
eradikatsioonimeetodil, ravi dnnestus vaid 31 juhul
(40%). Ukski ravitud patsientidest ei saanud
asendusravi B -vitamiiniga. Vaatamata eradikat-
siooni suhteliselt vahesele efektiivsusele dnnestus
edukalt ravitud juhtudel taastada 6 kuu jooksul
seerumi B -vitamiini tase ning kérvaldada

aneemia.

Kaptan K, Beyan C, Ugur U. Helicobacter pylori - it
is a novel causative agent in vitamin B, deficiency. Arch
Intern Med 2000;160:1349-53.

Terved ei vaja sidamehaiguse profulaktikat

aspiriiniga

On piisavalt téendeid, et aspiriini vaikeste
annuste pidev tarvitamine vdhendab siidame-
infarkti riski isikuil, kes kuuluvad teatud riski-
gruppidesse. Seetdttu on paljudes riikides
kujunenud olukord, kus vanemaealised isikud
tarvitavad aspiriini véi klopidogreeli kontrolli-
matult, igaks juhuks. Hiljuti avaldatud metaanaliiis,
mis késitles enam kui 48 000 patsienti, kellest iile
25 000 olid saanud aspiriinravi, néitas, et kuigi
aspiriin véhendab esimese siidameataki riski
ligikaudu kolmandiku vérra, suurendab ta siiski
veritsusega seotud tisistuste ohtu umbes 70% vérra.
Toost jdreldub, et aspiriini manustamine igustab
end vaid siis, kui isik kuulub teadaolevalt suure véi
méoduka riski kategooriasse. Véikese riskiga

isikutel avalduv tiisistuste oht ei Gigusta end ja seda
tuleks valtida.

Autorid ndustuvad, et kuigi konkreetse patsiendi
riski voib olla raske hinnata, tuleks anamneesi
koostamisel arvesse vétta sugupuuandmeid,
vererdhku, vere kolesteroolipeeglit ja suitsetamist.

Ramsay L. Aspirin for primary prevention of coronary
heart disease: safety and absolute benefit delated to
coronary risk derived from meta-analysis of randomised
trials. Heart 2001;85:265-71.




Hepariin ei toimi ka progresseeruvat toupi
isheemilise insuldi korral

Antikoagulantravist loobuti isheemilise insuldi
korral juba paarkimmend aastat tagasi. Siiski
kasutati seda ravimeetodit neil juhtudel, kus
kliinilised simptomid progresseerusid aeglaselt,
tundide ja pdevade valtel. Hiljuti Rootsis tehtud
yurimus seab ka selle ndidustuse kahtluse alla. 1221
haigusjuhu analiis nditas, et esimese viie
haiguspdeva véltel rakendatud hepariinravi ei
aeglustanud haigussimptomite progresseerumist
ega parandanud haigete funktsionaalset véimekust
nende haiglast véljakirjutamisel. Ka ulatuslikku
kérvalabi vajavate patsientide hulk ei olenenud

sellest, kas neid raviti akuutses perioodis
hepariiniga vai mitte.

Refereeritava uurimuse tulemused kinnitavad
veel kord, et peaajuinsuldiga haigete elulemust ja
teatud madral ka elukvaliteeti méjustavaid eelksige
tisistuste profilaktika, varane rehabilitatsioon
(patsientidel, kes on selleks suutelised); pshihaiguste
s.t insuldi sekundaarne

adekvaatne ravi,

profilaktika.

Réden-Jillig A, Britton M. Effectiveness of heparin
treatment for progressing ischaemic stroke: before and
after study. J Intern Med 2000;248:287-91.

Fibromualgia ja miofastsiaalsed valud on
seotud néarvilopmete peptiidergilise

hioperaktiivsusega

On hésti teada, et osal inimestest avaldub teatud
dispositsioon miofastsiaalsete valude kuju-
nemiseks. See voib avalduda kaela ja &lavaludes,
erifi sundasendis té6tamisel (“pihad ajavad dles”),
kvid ka nimmepiirkonnas ja mujal. Ménikord véivad
need valud generaliseeruda ning muutuda
pidevaks. See nn fibromiialgia sindroom allub
halvasti ravile ja on tihedasti seotud depres-
siooniga. Hiljutised uuringud on néidanud, et
miofastsiaalsete valude ja fibromialgiaga isiku
perifeersete narvilspmete hiperaktiivsus on tingitud
valuimpulsse edasikandva valgulise neuro-
mediaateri (nn substants P) liiast nendes lihastes
paiknevate retseptorite imbruses. Andmed lubavad
oletada, et tegemist on pdriliku dispositsiooniga,
mis professionaalsete, sotsiaalmajanduslike v&i

Bl

ealiste muutuste toimel manifesteerub. Need
andmed kinnitavad veel kord, et perifeersete nn
muskuloskeletaalsete valude ravis ei piisa sageli

blokaadide ja

protseduuride rakendamisest, vaid téhelepanu tuleb

analgeetikumide, soojus-

pdérata (sageli eelkdige) valu mehhanismidele.

Di Stefano R et al. Image analysis quantification of
substance P immunoreactivity in the trapezius muscle of
patsients with fibromyaigia and myofascial pain
syndrome. J Rheumatol 2000;27:2906-10.
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Seljaaju kahjustus Hodgini lumfoomiga

1998. a |5pul tdheldas 31-aastane mees, et ta
limfisdlmed kaelal olid suurenenud ning keha-
temperatuur oli tdusnud subfebriilsete védrtusteni.

1999. a veebruaris diagnoositi tal histoloogilise
uvuringu alusel Hodgini limfoomi limfotsitaarne
vorm. Jdrgnenud aasta vdaltel sai ta kimme
polikemoteraapiakuuri, mille tulemusel loodeti
haiguse tdielikku remissiooni. Védrib markimist, et
suurenenud |imfiséImi ei avastatud enam ka
protsessi suhtes kahtlaste paikmete kompuuter-
tomogradfilisel uuringul.

Vaatamata sellele ilmnesid tal 2000. aasta
septembris neuroloogilised néhud: hoovalu
roidekaarte piirkonnas, jalgade tuimus ning
raskustunne kéhus. Téhelepanu védrib, et valud olid
tavatult tugevad just lamavas asendis, mistéttu
patsient oli sunnitud magama istudes. Seejuures
oli neuroloogiline leid suhteliselt véhe valjendunud.
Silmapaistvaid motoorikahdireid jalgades ei
esinenud, kuid pinnatundlikkus oli naba kérgusest
distaalsemale oluliselt nérgenenud. Piramidaal-
trakti haaratusele viitasid vaid mérkimisvadrselt
elavnenud refleksid jalgadel. Neuroloogilise leiu
alusel oli siiski pohjust kahtlustada spinaalset
ekspansiivset protsessi seljaaju rinnapiirkonnas.

Diagnoosi kinnitas 27.10.2000. a tehtud
magnetresonantstomogradfiline uuring, mis t5i esile
spinaalkanalis dorsaalsel pool seljaaju komp-
rimeeriva ekspansiivse protsessi, mis ulatus Th6-7
kuni Th9-10 lilivahemikuni, ning nditas Ghtlasi
muutunud signaaliga alasid enamikus rinna- ja
lumbaallilides (vt jn 1).

Patsient vaeti Tartu Ulikooli Kliinikumi ndrvi-
kliinikusse, kus tdheldati ka motoorikahdirete
siivenemist, ning allutati operatiivsele ravile. Ette-
véetud 7.-10. rinnalili laminektoomia véimaldas
selgrookanalist eemaldada tuumorimassi ning

seega dekomprimeerida seljaaju.

Operatsiooni tulemusel lakkasid piinavad
hoovalud, paranes haige kénnak ja véhenes
tundlikkushdire. Patsient suunati kemo- ja
radioteraapia jatkamiseks hematoloogia- ja
onkoloogiakliinikusse.

See haigusjuht tekitab jargmisi kiisimusi:

1. Kas selgrookanalit méjutavate meta-
staaside kirurgiline ravi parandab haige elulemust
vdi on tegemist pigem palliatiivse menetlusega?

2. Milliseid haigeid tuleks suunata neuro-
kirurgilisele ravile?

3. Millised on lilisamba metastaaside
varajased avaldused?

Kommentaar

Intraspinaalsete metastaatiliste protsesside
kirurgiline ravi v&ib sobivalt valitud juhtudel
lihemaks v&i pikemaks ajaks parandada
onkoloogiliste haigete elukvaliteeti. Spinaalseid
metastaase tuleks kahtlustada juhtudel, kus
valusindroom avaldub esmakordselt elus enam kui
55-aastastel isikutel. Kéesoleval juhul esines veel
intraspinaalsele protsessile vdga iseloomulik
haigussimptom, mis avaldus selles, et valude
manifestatsioon oli suurim lamavas asendis.
Tavaliselt leiavad nimmevalu ja ishiasega haiged
endale just lamades asendi, milles valu on véiksem.
Valusiindroomi &genemine intraspinaalsete
haigusprotsesside korral viitab réhu téusule
selgrookanalis ja see p&hjustab tugeva valu.
Ligikaudu 35% metastaatilistest selgrookasvajatest
on ekstraduraalsed, kahjustades samal ajal
seljaaju, kelmeid ning lilide eri osi. Lisaks
limfoomile metastaseeruvad lilidesse eelksige
kopsu-, rinnanddrme- ja eesnddrmevéhk. Seetstty




Joonis 1. Magnettomograafia lilisamba rinnaosast - limfoom selgrookanalis ja kolded lilides

tuleks kahtlustada spinaalseid epiduraalseid
metastaase, kui véhihaigel on seljavalud, mis ei
leevendu rahuolekus vai lamades, péorates samas
tahelepanu seljaaju kompressioonist tingitud
ndhtude ilmnemisele, nditeks pareesidele,
tundehdiretele, samuti pdie- ja jG@mesoole
regulatsioonihdiretele. Neurokirurgiline vahele-
segamine ei ole kahjuks kigil haigetel otstarbekas.
Reeglina ei pikenda see ravi elulemust, kuid
viihendab valu ja neuroloogilisi &raja@mandhte.
Mida véliendunum on neuroloogiline defitsiit ravi
alustamisel, seda halvem on ka funkisiooni ajutise

taastumise prognoos.

Ain-Elmar.Kaasik@kliinikum.ee
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Andres Lehtmets — EALi president

Eesti Arstide Liit on tervishoiuteenuste hinnakirja
pidanud oluliseks nii tervishoiusisteemi
arendamisel kui ka arstide palkade kujundamisel.
Viimaste aastate véltel oleme teinud p&érdumisi
sotsiaalministri poole nii ise kui ka koos Eesti
Haiglate Liiduga, viidates hinnakirja muutuste
olulisusele Eesti tervishoiupoliitikas. Ka kéesoleva
aasta alguses, kui justus uus haigekassa seadus,
oli meie ks esimesi muresid juhtida téhelepanu
kehtiva hinnakirja puudustele, mis ei véimalda téita
kutseliitude néudmisi miinimumtunnitasude osas.

Kui eelmise aasta 16pul oli sotsiaalminister
seisukohal, et tervishoiuteenuste hinda peab
muutma juba vuenenud haigekassa juhatus, oli selle
aasta alguses seda enam péhjust tema kui haige-
kassa néukogu esimehe poole péérduda sooviga,
et hinnakirja lébivaatamine véimalikult pea teoks
saaks.

23. veebruaril olid haigekassa juhatusega
kutsutud kohtuma kutseliitude ja Eesti Haiglate Liidu
esindajad. Tutvustati eelseisvaid muudatusi
hinnakirjas ja rédgiti ka edaspidistest plaanidest
hinnakujunduses.

On selge, et lihikese ajaga ei ole véimalik p&hja-
likumat analivsi eeldavaid muudatusi ette vétta.
Seetottu on ka haigekassa seisukohal, et véimalikke
hinnakirjasiseseid disproportsioone ei ole
hinnakirja seekordsete muudatustega véimalik
lahendada. Ebaratsionaalseid investeeringuid ja
suures mahus teenuse osutamist peaksid aitama
ohjeldada lepingutes fikseeritavad teenuste mahud
ja arengukavad. Hinnakirja muudatuste olulisemaks
eesmdrgiks on katta tervishoiusektori ild-
inflatsioonist tingitud hinnatdus, samuti spetsiifiline
inflatsioon, mis on tingitud riigi maksupoliitikast
(ravimitele lisanduv kaibemaks), valuutakursi
kéikumistest imporditavate ravimite ja ravi-

ERCIIDUS

vahendite osas jne. Statistikaameti hinnangul oli
ildine inflatsioon 2000. aastal 4% ja kéesolevaks
aastaks prognoositakse 4,1%-list inflatsiooni.
Lisandunud kaibemaks peaks raviasutuste kulusid
suurendama umbes 1% vérra.

Haigekassa téstab 5% vérra vere ja veretoodete,
operatsiooniaegsete lisavahendite, ravimite ja
endoproteeside hindu. 4% téusevad arsti-
vastuvéttude hinnad, perearstidele makstav
pearaha, uvuringud ning protseduurid (v.a
diagnostiline radioloogia ja laboratoorsed vurin-
gud), voodipédeva, operatsioonide ja anesteesia
hinnad. Ei

perearstipraksise baasraha ning ildarstile

ja kompleksteenuste muutuy
makstava pearaha hind, samuti hambaravi hinnad.
Teiselt poolt véhendatakse keskmist voodipdevade
arvu 8% (keskmiselt 1 pdeva vérra).

Esmahinnangul on muudatused hinnakirjas
viikesed, kuid nendes joonistub selgelt vdlja
haigekassa ideoloogia tervishoiusektori véimalikul
arendamisel: keskmine voodip&evade arv viheneb
ja see soodustab juba praegu intensiivsemalt
téétavaid haiglaid, perearst on ildarstiga
vérreldes eelistatum, radioloogilised ja labora-
toorsed uuringud peaksid koonduma suurematesse
keskustesse.

Tulevikuperspektiividest réhutati kohtumisel ildist
suunda kompleksteenustele. Kavas on luua koos
Sotsiaalministeeriumiga spetsiaalne kompleks-
teenuste néukoda, mis seda arengut suunama
hakkab. lImselt j@éb ka soodusravimite komisjon
ministeeriumi juhtida. Sel aastal on igatahes
plaanis kulutused soodusravimitele otsustavalt
kontrolli alla saada.

Lahendamata j@db esialgu haiglate valvetasude
kiisimus - seni kehtiv sisteem jatkub, kuni paremat
pole vélja pakkuda. Teatavasti oli ebaselgus




valvetasude médramise pShimétetes iks péhjuseid,
miks ka arstide liit selle siisteemi muutmist endises
hinnakomisjonis nsudis. Voodipdeva ja uuringute
hindade tus ei téhenda automaatselt haiglate
lepingumahtude kasvu - pigem néieb haigekassa
siin 166 intensiivistamise vajadust. RGhutada tuleb
ka asjaolu, et uus hinnakiri médrab vaid piirhinnad,
haigekassal ja&b &igus kokkuleppel teenuse
pakkujaga ka véiksemad hinnad kehtestada. Sel
aastal ei rakendu veel transpordi kompensatsioon
ega nn pansionaaditeenuse eest tasumine.

Milline on uue hinnakujunduse téhtsus arstide
lidu edasisele tegevusele? Esiteks tuleb tervitada
asjaolu, et haigekassa piiiab kutseliite eelseisvate
muudatustega kursis hoida. See nditab nii usaldust
kui ka head tahet tervishoiusektoris kavandatavate
muudatuste puhul meiega arvestada. Samas on
selge, et meie oma strateegia hinnakujundus-
mehhanismide mé&justamisel peab muutuma.
Haigekassa ei ole huvitatud kutseliitude esitatud
miinimumtunnitasude arvestamisest ega née oma
rolli meie palgatingimuste parandamises. Sestap
peab meie tegevuse pé&hirshk asetuma

lgbiradkimistele té6andjate esindajatega. Uutes
komplekshindades léheb arvesse ju reaalne
palgakulu, mida iks véi teine t66andja teenuse
osutamiseks teeb. Kindlasti aitavad komplekshinnad
kaasa teenuste ratsionaalsemale planeerimisele,
ent samas tuleb néha ka uusi ohte: nn keskmisel
haigusjuhul p&hinev arvestus ei ole soodne
raskemate juhtude eest tasumisel ja véib vadral
rakendamisel ohtu seada ka diagnostilise kultuuri -
tésisem diagnoos on enamasti kallim. On selge, et
ideaalseid lahendusi tervishoiuteenuste eest
tasumisel ei ole, pigem tuleb réhku panna ihe voi
teise sisteemi jarjepidevale ja korrektsele
rakendamisele.

Jaéme lootma, et haigekassa on lghiaastatel
suuteline hinnakujunduse kvalitatiivselt uuele
tasandile viima, mis aitab kaasa ka vérreldavate
lepingutingimuste kehtestamisele tervishoiusektoris.
Oodatavalt saab siis reaalseks ka tervishoiu-
tootajate arvestatav palgatéus.

lehtmets@online.ee

Arteriaalse vererohu korgenemise
prognostiline vaéartus muutub isiku eaga

Ameerika Uhendriikides uuriti pikaajalise
prospektiivse uurimistoo kdaigus 3060 meest ja
3479 naist vanuses 20-79 aastat, kel oli olnud
sidame isheemiatébi ning kes ei olnud saanud
antihiipertensiivset ravi. Uuring véltas 20 aastat,
mille valtel psorati téhelepanu koronaartéve
arengule ja seda méjustavatele voimalikele
riskifaktoritele. Selgus, et inimese vananedes
omandavad kérgenenud arteriaalse vererdhu eri
komponendid erineva kaalu sidame isheemiatdve
riskifaktoritena. Eagrupis alla 50 eluaasta osutus
koronaarhaiguse olulisemaks ohuteguriks
diastoolse arteriaalse réhu kdrgenemine. Vanus

50.-59. eluaastani osutus omapéraseks

tileminekuperioodiks, mil kaik arteriaalse verershu

kérgenemise komponendid olid vérdse
tdhendusega. Alates 60. eluaastast avaldab
diastoolse arteriaalse verershu kérgenemine
koronaarhaiguse arengule vdiksemat toimet ja

otsustavaks kujuneb hoopis pulsiréhu téus.

Franklin SS, Larson MG, Khan SA, Wong WD, Leip
EP, Kannel WB, Levy L. Does the relation of blood
pressure to coronary heart disease risk change with
aging? The Framingham Heart Study. Circulation
2001;103:1245.
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oppekuvud vullseksperhde vulvsq pllgu allku

Tuuli Ruus - Tartu Ulikooli arstiteaduskond

Arstiteaduskonna suhteliselt vérske juhtkond sai
Eesti Korghariduse Akrediteerimiskeskuse
jalustrabava teatise peatsest akrediteerimisest
eelmise aasta novembri [Gpupdevil. Kiri teatas, et
2001. a aprillis saabuvad véliseksperdid hindama
arstiteaduskonna proviisoridppe, arsti- ja
hambaarstiteaduse dppekavasid ning maértsi
alguseks, s.t kolme kuuga, on vaja kirjutada
kéikehslmav eneseanaliiis iga dppekava kohta.

Alguses oli pahiprobleemiks hankida teavet,
mida see akrediteerimine endast tépsemalt kujutab.
Tutvunud Kérghariduse Hindamise Néukogu
kodulehekiliega (http://www.ekak.evedu.ee/) ja
lugenud PHARE raamatut “Kvaliteedikindluse
juhend: metoodika ja praktika” (1998), hakkas
kujunema pilt ees ootavast.

Eelnimetatud allikate jérgi nimetatakse
akrediteerimiseks keskharidusejdrgse
dppeasutuse, programmi vai eriiksuse perioodilist
enesehindamist koos erapooletu vélisekspertiisiga
veendumaks, et seatud Gppe-eesmdrgid
saavutatakse ja akrediteerimisorganite satestatud
normatiivid tdidetakse. Akrediteerimist tuleb maista
pideva hindamisprotsessina, mille eesmérgiks on
dppeprotsessi kvaliteedi ja efektiivsuse madratle-
mine ning pidev parendamine. Eesti Vabariigis on
akrediteerimine kérghariduse kvaliteedi
kindlustamise péhimeetodiks.

Akrediteerimist on kahte liiki:
akrediteerimine, mis haarab kérgkooli tervikuna véi
ja &ppekava

institutsiooni

selle Uhte struktuuriiksust,
akrediteerimine.

Oppekava akrediteerimise eesmargiks on
éppekava sisu, sellest tulenevate Spingute
sooritamise ja sooritustingimuste ning kasutatavate
dpetamismeetodite ja éppetulemuste kontrolli-

viiside hindamine, samuti éppijate tegelike
teadmiste ja oskuste, eriti [6petanute taseme
analiis, lahtudes kdrgkooli pistitatud eesmarkidest
ning riiklikult ja rahvusvaheliselt véljakujunenud
tasemendudest.

Oppekava akrediteerimise oluliseks tulemuseks
on riiklikult tunnustatud haridustunnistuste
(diplomite) véljaandmise igus akrediteeritud eriala
|6petajaile. Jarelikult ei saaks akrediteerimata
j@amisel arstiteaduskond anda vélja riiklikult
tunnustatud diplomit, mis tdhendaks, et Eestis just
nagu arste ei koolitatakski.

Akrediteerimisprotsessi esimeseks etapiks
teaduskonna jaoks on eneseanaliiisi aruande
kirjutamine. Eneseanaliisi aruanne peab
sisaldama Ulevaadet kérgkooli/6ppekava iildisest
funktsioonist ja eesmdrkidest. Tuleb esitada kaik
olulised andmed. Peab andma ilevaate Gppe-
asutuse, sisseastumise, vastuvotu, todlevétmise
ning Ulidpilaste toetusmehhanismide poliitikast ja
ajaloost.

Vélisekspertiisi teostab hindamisnéukogu.
Eksperdid, tutvunud eelnevalt kérgkooli enese-
analiisi arvandega ja kiilastanud ka ise kérgkooli,
peavad andma hinnangu, kas kérgkooli voi
dppekava sihid ja eesmdrgid on vastavuses
Uhiskonna vajadustega, kas need on realistlikud,
kas on olemas inim- ja materiaalressurss ning kas
kérgkooli tegevus véi dppekava realiseerimine viib
pustitatud eesmérkide tditmiseni.

Eelnev jutt seletab teaduskonnas toimuva tausta,
aga annab vaid pégusalt aimu, kuivérd
suuremahuline on eneseanaliisi kirjutamine
teaduskonnas, kus t66tab 241 arstiéppega seotud
6ppejdudu (neist pohikohaga 126) ja 44 teadurit.

Pérast taustinfo hankimist moodustas dekaan



http://www.ekak.euedu.ee/

eneseanaliisi téérihma. Dekaan professor
Toomas Asser on eneseanaliiisi tédrihma esimees
ning likmeteks on mikrobioloogia dotsent Ténis
Karki, fisioloogia dotsent Andres Soosaar,
anestesioloogia ja intensiivravi kliiniku juhatajc
vanemassistent Joel Starkopf, doktorant Agris
Koppel ja dekanaadi juhataja Tuuli Ruus.

Esimeseks kiireks t66ks oli kusitleda iliopilasi
enne j6uluvaheajale minekut. Selleks koostati
erinevate valdkondade kohta iisna péhjalik ankeet,
millele vastas 198 ilidpilast. Kisitluse tulemusi saab
lugeda Internetist: http://biomedicum.ut.ee/akred/

50% ilispilaste arvates on teoreetilise dppe
osakaal vérreldes praktikaga liiga suur. 76%
vastanuist on rahul iseseisva ja auditoorse 6ppetdd
vahekorraga 6ppekavas. Oppekava ilesehituse
loogilisuse kohta iligpilastel pretensioone ei olnud.
Probleemidena mdargiti koormuse ebaihtlust
stuudiumi |6ikes, vabaaine punktide véhesust,
éppetingimuste kesisust kliinikutes, kohustusliku
kirjanduse kéttesaamatust, paljundamise suuri
kulutusi, t66tamise segavat méju dpingutele jmt.
Uligpilaste hinnangud &ppeainete |Gikes tekitasid
vihem hinnatud &ppejdududes isna teravaid
emotsioone, aga loodetavasti annab selline
hinnang hea véimaluse oma loengumaterjali-
oppetds revideerimiseks. Uligpilaste aruandes on
toodud ka mitmeid ettepanekuid &ppetdd
tohustamiseks, mis annab marku Ulidpilaste
néudlikumaks muutumisest, sama tdéheldasid ka
Sppejoud oma ankeedivastustes.

Ankeedile vastanud &ppejéudude illatavalt suur
arv (239) kéneleb sellest, et inimesed avaldavad
hea meelega oma arvamust praegu teaduskonnas
toimuva kohta ja soovitusi
6ppekorralduse parandamiseks. Jérgnev kokkuvate
6ppejéudude ankeetidest pshineb valikvastustega
osal, teiste kisimuste vastused vajavad veel
pohjalikku uurimist ning kindlasti on need tulevikus
vaartuslikuks materjaliks 5ppekava ja -korralduse
parandamisel. Teaduskonna juhtimine ja
dekanaadi asjaajamise tase sai dppejoududelt
hinnanguks viie -palli-siisteemis tubli 3+ (voiisegi

annavad
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praegusele ppekavale véib hoolimata keskmisest
hindest 3,0 murettekitavaks pidada: 20% vastanuist
kdlbmatuks
mitterahuldavaks. Uligpilaste taset hindasid

peab &ppekava tdiesti voi
&ppejéud peaaegu heaks (M = 3,6). Ka 6ppejoud
leiavad, et praktilist t66d véiks tudengitega rohkem
olla: 25% vastanuist peab vajalikuks suurendada
praktikumide ja 13% menetluspraktika mahtu. 21%
arvates ei ole 5ppetéd eri vormide osakaalu vaja
muuta.

Eneseanaliisi aruande kokkuvéttes kirjutas
dotsent Andres Soosaar jargmist: “Oppekava
puuduste hulka kuulub selliste kaasaegse meditsiini-
ja bioloogiateaduse oluliste trendide nagu
biotehnoloogia ja molekulaarse meditsiini
mittepiisav kajastumine arstide eftevalmistuses.
Samuti ei ole valikainete programm veel kéige
paremini énnestunud ja vajaks l&hitulevikus
mitmekesistamist ja tdiendavat koordinatsiooni nii
kohustuslike kui teiste valikainetega. Probleemiks
on ka kasin teadusépe stuudiumi kdigus.
Ulispilased soovivad ppekavva rohkem véimalusi
praktiliseks tegevuseks nii prekliinikus kui ka kliinikus.
Teine grupp probleeme on seotud &ppeprotsessiga,
mis vajab edaspidi kindlasti hoolikat ja efektiivset
juhtimist. Peamiseks probleemiks ebaihtlus
dppekoormuses, seda nii semestrite kui ka pdeva
loikes. Veelkordne &ppekava kui terviku
tlevaatamine ja samuti kompaktsem tunniplaan
voimaldavad tekkinud ilekoormusi véhendada vai
hoopis véltida ajutist ilekoormust stuudiumi kaigus.
Opetamist raskendab ka teatud haigete
kontingendi vahesus kliinikutes. Selle probleemi
leevendamiseks otsitakse véimalusi ambulatoorsete
haigete kaasamiseks Gppeprotsessi. Oppeprotsessi
méjutab tuntavalt ka rahaliste vahendite nappus,
kuid olemasolevategi vahendite hoolikas ja
sihiparane kasutamine véimaldab Gpet Idbi viia
arvestataval tasemel.”

Arstippe Uliopilaste taset peetakse ildiselt
heaks ning see on tahtsaim eeltingimus kvaliteetse
arstikaadri koolitamisel. Kuigi konkurss
arstisppesse jadb pisut alla Eesti keskmist, naitab
analiiis suure hulga meditsiiniépingutest selgesti
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huvitatud ilidpilaste olemasolu §lidpilaskonnas.
Keerulisem on olukord kraadiéppes, mis on
suhteliselt vahe efektiivne. P&hjustena tulevad
arvesse vdiksem motiveeritus teadustodks,
teadusfinantseerimise madal tase ning ka puudused
dppeprotsessi korraldamisel. Praegune teadus-
konna juhtkond on kraadiéppe seadnud
prioriteetseks ning kdimas on konkreetne meetmete
programm olukorra parandamiseks.

Kindlasti on lghiaja prioriteediks luua toimiv
sisteem kvaliteedi tagamiseks. Selle esimeseks
oluliseks etapiks kujunes enesehindamise protsess
ise, sest koguti suur hulk 6ppetéd hindamiseks
vajalikku informatsiooni ja tekkis konstruktiivne
diskussioon nii Glidpilaste kui ka dppejdudude seas.

Tdnase seisuga on eneseanaliisi 1000-
lehekiljeline aruanne teele saadetud ja lugemiseks
Internetis (http://biomedicum.ut.ee/akred/).

Ootame pénevusega aprilli, kui akrediteerimis-
komisjon tuleb ilikooli ja annab oma hinnangu.
Komisjoni kuuluvad prof Torgny Hallberg (Lund);
prof Osmo Hénninen (Kuopio); prof Timo Vesikari
(Tampere); prof Uldis Vikmanis (Lati); emeriitprof
Tiiu Olm (Eesti).

Keeletoimetaja mérkus

Rahvusvahelisi sénu on kiill véga mugav kasutada,
kuid pahatihti langeb kokku ainult séna véliskuju, aga
tshendus on keeliti eksitavalt erinev. Uks selline séna on
ka inglise accredit mille iks téhendus on ‘atesteerima,
ametlikku hinnangut andma’. Eesti “akrediteerima”
téhendab Gigupoolest vaid ‘POL volitama, volikirja
andma; MAJ volitama raha vastu vétma v tehingut
tegema’ (vt OS 1999; Véérsénade leksikon, 2000).

tuulir@med.ut.ee

24. marts - vlemaailmne tuberkuloosipédev

Ulemaailmse tuberkuloosipéeva teemaks on sel
aastal “Tuberkuloosiravi koigile”. Sellega kutsu-
takse iles andma abi kaigile tuberkuloosihaigetele
maailmas, arvestamata nende sotsiaalset ja
varanduslikku seisundit, kaasa arvatud ka HI-
viirusesse nakatunud ja ravimiresistentsete
vormidega haiged.

Selle aasta kampaanial on kaks phieesmérki.

1. Tutvustada kéigile juhtivatele ja otsustava
hadlega poliitikutele ile maailma tuberkuloosi-
haigete olukorda ja teadvustada neile, et
inimihiskonna arengu seisukohalt pole Gigustust
passiivsusele, kui on olemas toimivad ravimid
haiguse raviks.

2. Suurendada Uldsuse teadlikkust, et
tuberkuloosi ravi on véimalik ja kattesaadav, et
ravikuur peaks olema véimalik kéigile selle

vajajaile ning selleks on ka kaigil sigus.

Maailma tuberkuloosipdeva pshiteema peaks
kaasa aitama Amsterdami tuberkuloosi-
peatamisdeklaratsiooni printsiipide raken-
damisele. Selles deklaratsioonis lubasid osalevad
riigid arvestada tuberkuloosi pshjustatud kannatusi
ja surmajuhtumite arvu ning pidada seda vdga
hoiatavaks ja lubamatuks, valgustada seda
probleemi laiemalt ja teha tuberkuloosiravi
kéttesaadavaks kéigile, kes seda vajavad.
Ohutunnet peaks tekitama fakt, et kogu maailma
tuberkuloosipddejatest on ainult véhemal kui 25%-
| ligipads efektiivsele ravile.

See on Uleskutse kogu tsiviilihiskonnale - luua
soodus keskkond, selleks et julgustada kaiki
tuberkuloosi nakatunuid otsima arstilt abi ja ravi.
Eriti rohutatakse AIDSi ja multiresistentsete
tivedega nakatanute ravi.

http://www.sfoptb.org/world.tb.doy
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Soome arstid néuavad péhipalga
tostmist 3000-5000 marga vorra

Mitme aasta pikkuse vaikse nurina jérel néuavad
Soome arstid niid korralikku palgatéusu. 20%
palgatdus suurendaks arstide pshipalka kuus 4000
Soome marga (10 400 Eesti krooni) vérra. Lisaks
sellele tahavad arstid saada pikemat puhkust
kiiritusega kokkupuutuvatele kolleegidele (eelkdige
radioloogidele) ja ka valvetasude téusu.
Tédandjate meelest on arstide ndudmised liiga
suured. Tédandja pakub arstidele kahe aasta
jooksul 5,5% palgatéusu.

Labiradkimiste juhataja Marja Tast riiklikust
téohdiveametist peab arste kérgepalgalisteks juba
niid. Kui arstide keskmine palk on 27 000 marka
(70 200 kr), ei véi réékida madalapalgalisest t&6st,
on Tasti arvamus.

Palku tahetakse tésta péhjanaabrite
tasemele

Arstid pdhjendavad palgandudmist sellega, et
palgad peavad olema samal tasemel kui teistes
Péhjomaades. Arstide liidu labiraékimiste komisjoni
esimees Matti Koivisto arvates on arstid jGénud
maha palgatéstmise arengust mitte ainult
rahvusvaheliselt, vaid ka kodumaal. Palgas
jdddakse maha, aga t66kohustused on pidevalt
kasvanud. Ta arvab, et hea téétegija vadrib ka
head palka. Koivisto meelest peavad méned
kohalikud t66andjad arstide ndudmisi digustatuks.
Tééandjad on arvamusel, et raha peab saama
juurde, et arstid saaksid rahaprobleemidele
motlemata rahulikult t66d teha. Tasti meelest on
néue “péhjamaisest” palgatasemest imelik, sest
maade elamistingimused on erinevad. Stockholmis
ei saa arst palju rohkem palka kui Helsingis, Gtles
Tast.

Ainult linnapeade palk iiletab arstide
palgad

Arstide palgast radkides on esitatud vdga
erinevaid arve. Erinevused tulenevad sellest, et

arstide liit vétab arvesse pshipalka, téandja

rddgib kogu tulust (siin méeldakse péhipalka,
iletédd ja valvest kogunevat palka).

Arstide liidu esitatud aruannetes on arstide
palgad selgesti vaiksemad kui té6andja esitatuis.
Arstide lidu andmetel on haigla Glemarsti keskmine
palk 27 235 marka (70 811 kr). Té6andja aga saab
koikide haiglas tétavate arstide pohipalgaks
sama arvu ehk siis 26 584 marka (69 118 kr) kuus.
Kui asja vaadata tervikuna, siis Soome arstid
jadvad kévasti alla enamikule oma P6hjamaade
kolleegidele, kuid iletavad kodumaaga vérreldes
teised riiklikul t56! olevad t66tegijad.

Norras on ildarsti keskmine palk 35 500 Soome
marka kuus. Soomlaste palgale kéige Idhemal
ollakse Rootsis, kus arstid teenivad keskmiselt
28 750 Soome marka (92 300 Eesti krooni) kuus.

Tervisekeskuse arstide kogupalk, mis sisaldab
pohipalka, tasu protseduuride eest ja lisatéd ning
valveteenistuse tasu, on keskmiselt 26 483 marka
(68 855 kr). Arstide palgast kérgemad palgad on
vaid linnapeadel, kelle keskmine palk on
33 519 marka (87 149 kr). Meditsiiniddede palk on
12 083 marka (31 415 kr). Kéige véihem makstakse
raviasutustes palka koristajatele ja hooldajatele,
kelle keskmine palk on 9000 marka (23 400 kr).

Streikima hakatakse vahetustega

Kui arstide streik martsis algab, siis streigitakse
vahetustega. Koéigepealt alustavad streiki
ilikoolihaiglad, samuti Ulikooli haiglate
teeninduspiirkonda kuuluvad tervisekeskused. Kolm
nddalat pdrast streigi algust liituvad teised haiglad.
Samal ajal esimesena streiki alustanud haiglad
ldhevad tagasi normaaltééritmi. Katkestamata
streigivad anestesioloogid, kirurgid, sisearstid,
neuroloogid, pulmonoloogid, giinekoloogid,
silmaarstid ja radioloogid.

Ajalehe Medi Uutiset ainetel
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Roche registreeris Euroopas preparaadi
Xeloda, mis on esimene metastaatilise kolorektaalse
véhi raviks ette ndhtud suukaudne kemotera-
peutikum. Veebruaris andis Euroopa Liidu vastav
komisjon miigiloa preparaadile Xeloda
(kapetsitabiin).

Registreerimise aluseks oli dokumentatsioon, mis
pohines kahel mitme uurimiskeskuse tehtud 1200
patsienti haaraval kliinilisel uurimusel (1, 2). Xeloda
on efektiivne preparaat metastaseerunud kolorek-
taalne véhi ravis ning seni kasutatud fluoro-
pirimidiinipreparaatidega (Mayo raviskeem)
vorreldes tunduvalt ohutum. Kuna preparaati
manustatakse suu kaudu, on haigeid vaimalik
ravida ambulatoorselt.

Kolorektaalne véhk on kolmandal kohal
suremuse pdhjusena véhihaigete hulgas. Maailma
Tervishoivorganisatsiooni andmeil on maailmas
praegu koloraktaalset vahki diagnoositud 820 000
(3). Euroopas
koloraktaalset vahki 190 000 inimesel aastas,

inimesel diagnoositakse
oletatavasti on 2000. a surnud sellesse haigusesse
100 000 inimest (4).

Koloraktaalse vahi diagnoosimise ajaks on
metastaseerumist téheldatud peaaegu 20% haigus-
juhtudest. Uldiselt arenevad 50% kolorektaalse
vahiga patsientidel tavaliselt metastaasid. Sellest
tingituna 16peb see haigus ildiselt surmaga (5).

Xeloda, esimene suukaudne kemoterapeutikum,
aktiveeritakse organismis kolmeastmelise ensiiim-
reaktsiooni kdigus ning konverteeritakse
eeldatavasti alles kasvaja koes véhivastaseks
thendiks - 5fluoruratsiiliks (5-FU). See vahendab
kasvajalises koes ensiim timidiini fosforilaasi
aktiivsust normaalsete kudedega vérreldes. See
unikaalne toimemehhanism on oluline soovitava
toime saavutamisel (kasvaja véhenemine) ning

ohutuse parandamisel standardse intravencosse
5-FU/LV raviga vérreldes.

Patsient eelistab loomulikult suukaudset ravi
intravenoossele. Peamiseks pdhjuseks on asjaoly,
et ravida saab kodus mugavates tingimustes. See
véhendab ravimi manustamise vajadusest johtu-
vate arstil kaimiste / haiglas viibimiste sagedust
ning aitab véltida intravenoossest manustamisest

tingitud valu ning ebamugavustunnet.

Lisaks Euroopa Liidule on Xeloda registreeritud
kolorektaalse vahi ravimina ka Kanadas,
Austraalias ja Sveitsis ning paljudes teistes riikides.
Lisaks on Xeloda registreeritud enam kui 50 riigis
ile kogu maailma metastaatilise rinnavéhi
ravimina.

Firma Hoffmann - La Roche Ltd taotleb Xeloda
registreerimist ka Eestis. Eestis on senini preparaati
kasutatud 15 kolorektaalse véhiga haige ravimisel.
Praegu on véimalik ravimit vélja kirjutada Eesti
Ravimiameti eriloa alusel.

1. Twelves C, Harper P, Van Custen E, et al. A phase Il
trial (S014796) of Xeloda (Capecitabine) in previously
untreated advanced metastatic colorectal cancer. Proc Am
Soc Clin Oncol (Abstr 1010) 1999;18:263a.

2. Cox JV, Padzur R. Thibaut A, et al. A phase Il trial of
Xeloda (Capecitabine) in previously untreated advanced
metastatic colorectal cancer. Proc Am Soc Clin Oncol (Abstr
1016) 1999;18:265a.

3.World Health Organization, World Health Report 1998.

4. Landis SH, Murray T, et al. Cancer statistics 1999. CA
Cancer] Clin 1999;49:8-31.

5. Black RJ, Bray F, et al. Cancer incidence and mortality
in the European Union: cancer registry data and estimates of
national incidence for 1990. Eur ] Cancer 1997:33:1075-107.




2001. aasta riikliku teadus-
preemia laureaadid arstiteaduse
alal on professor Aleksander
Zarkovski (kollektiivi juht),
vanemteadurid Anti Kalda ja
Allen Kaasik Tartu Ulikooli
farmakoloogia instituudist. Nende
vurimus kéasitleb néarvirakkude
kahjustuse ja ravimiséltuvuse
molekulaarseid mehhanisme ning
farmakoloogilist preventsiooni.

Seoses inimkonna pideva vananemisega
suureneb neurodegeneratiivsete (sh Alzheimeri,
Parkinsoni, Huntingtoni tébi ja amiiotroofiline
lateraalskleroos) ja ajuvereringe patoloogiaga
seotud haiguste osakaal. Kéikide nende seisundite
Uhiseks patoloogiliseks tunnusjooneks on
ndrvirakkude enneaegne surm. Programmeeritud
raku surm e apoptoos on geneetiliselt determi-
neeritud protsess, mille kdigus rakk aktiveerib
rakusisese surmaprogrammi ja surmab ennast ise.
Neurodegeneratiivsete haiguste korral véivad
erinevad tegurid (ka geneetilised) kutsuda esile
ndrvirakkude surmaprogrammi enneaegse
kdivitumise ning probleemiks on, kuidas sellist liiga
vara algavat rakusurmaprotsessi peatada.

Kuni viimase ajani kasitleti nérvirakkude surma
kui paratamatut ja mitteméjutatavat protsessi, aga
90. aastatel tehtud eksperimentaalsed uvuringud
nditavad, et teatud juhtudel on rakkude
programmeeritud surma mehhanismi véimalik
ravimitega sekkuda ja nii ka rakkude surma
pidurdada.

Arstiteaduste aastapreemia laureaatide viimase
4 aasta teadustéd on olnud seotud nérvirakkude
surma mojutavate uute perspektiivsete ravim-

rihmade otsingutega.

Kaheks ainegrupiks, mida on iritatud kasutada
ka kliinilistes vuringutes, on poli-ADP-riboosi
polimeraasi (PARP) inhibiitorid ja glutamaadi

retseptori antagonistid. PARP on
osaleb DNA

oksidatiivse kahjustuse paranda-

ensiim, mis
misel ning ta kasutab selleks raku
energiavarusid. Kuna energia-
varude tithjakskurnamine véib viia
raku surmani, siis loodetakse
sellesse protsessi sekkudes raku
surma vdltida. Samas véib DNA
reparatsiooni blokeerimine aval-
dada ka kahjulikku méju, kuid sellel
voimalusel pole teadlased senini peatunud. PARP;
kahjulikku toimet kinnitavad té6grupi saadud
tulemused, mis nditavad, et tugeva isheemilise
kahjustuse korral véimendab PARPi inhibiitor
rakkude kahjustust.

Ka
antagoniste peetakse neuroprotektiivseks, sest nad

ionotroopse glutamaadiretseptori
vahendavad glutamaadi kahijulikku toimet mitmete
patoloogiliste protsesside korral. Samas nditavad
katsed, et tugev neuroprotektant N-methiiil-D-
aspaartaadi antagonist MK-801 (disotsilpiin)
parsib kill nekrootilist, kuid suurendab samas
apoptootilist raku surma.

Seega véivad eeltoodud ained avaldada
loodetava nérvirakke kaitsva toime asemel hoopis
narvirakke kahjustavat toimet: nekrootilise “surma
kiusist padstetud” rakud surevad ikkagi apop-
tootilise surma téttu.

Seetéttu valisid teaduspreemia laureaadid teise
strateegia. Hakati otsima aineid, mis ei pidurdaks
otseselt juba kaivitunud protsessi, vaid suuren-
daksid vastupanuvéimet raku surma péhjustavate
tegurite suhtes. Uuritavaks ravimiks valiti troofilisi
protsesse parandav aine, millel oleks neuro-
protektiivne toime. Pustitati hipotees, et erutus-
mediaator glutamaat avaldab toksilist toimet N-
metiiil-D-aspartaadi retseptoritesse toimides (véga
oluline patogeneetiline mehhanism neuro-
degeneratiivsete haiguste korral). Samal ajal véib



ta avaldada troofilist toimet metabotroopsete
retseptorite kaudu. Testiti mitmeid meta-botroopsete
glutamaadiretseptorite agoniste ja antagoniste.
Katsete tulemused nditasid, et metabotroopse
retseptori agonistid (ACPD, DHPG, DCG)
avaldavad neuroprotektiivset toimet nii narvi-
rakkude isheemia mudelis ja neurodegeneratsiooni
mudeleis. Morfoloogiliste ja molekulaar-
bioloogiliste uuringute tulemused nditasid, et
metabotroopse glutamaadiretseptori agonistid
pdrsivad apoptootilist surma eelkdige sekundaar-
setesse virgatsainetesse toimides (nt protiinkinaas
C, adeniilaadi tsiiklaasi inhibeerimine).

Teiseks perspektiivseks raku vastupanuvéimet
suurendavaks aineks on dehiidroepiandrosteroon.
On néidatud, et dehiidroepiandrosteroon avaldab
narvirakkudele troofilist méju. Hipoteesina on
teadlased pakkunud, et dehiidroepiandrosteroon
kaitseb neuroneid ja ka teisi rakke surmale viivate
kahjustuste eest. Vananedes véiheneb selle hormooni
sisaldus veres Gle viie korra ja see véib ollagi
pohjuseks, miks suureneb vananeva aju tundlikkus
isheemia ja muude kahjulike tegurite suhtes. Selle
hipoteesi kaudse tdestusena avaldati ajakirjas
Neuroscience teaduspreemia saanute t&6 tulemus,
milles nad nditavad, et dehiidroepiandrosteroon
kaitseb peaaju neuroneid isheemilise kahjustuse
korral. Samas on veel vilja selgitamata dehiidro-
epiandrosterooni toimemehhanism. Professor
Zarkovski ja ta téégrupi esialgsed, veel avalda-
mata tulemused nditavad, et see véib toimuda
mitokondrite tasemel.

Seega véib jdreldada, et osa troofilisi protsesse
soodustavaid aineid omavad ka neuroprotektiivset
toimet.

Teiseks véga oluliseks vuringute suunaks
professor Aleksander Zarkovski laboris on ravimi-
séltuvuse molekulaarsete mehhanismide vdljo-
selgitamine. Narkomaania efektiivse ravi eelduseks
on selle neurobioloogiliste mehhanismide tundmine.
Kuigi ravimiséltuvust véivad péhjustada mitmed
erineva toimemehhanismiga ained, on nende

neurobioloogilistes mehhanismides palju sarnast.

Viimastel aastatel on professor Zarkovski ja ta
kolleegide uuringud kontsentreerunud glutamaadi
ja Ltiipi kaltsiumikanalite osale ravimiséltuvuse
tekkes.

Glutamaadi retseptorid osalevad rakusisese
kaltsiumikontsentratsiooni regulatsioonis. Farmako-
loogide t66rihm on uurinud ka Ltiipi kaltsiumi-
kanalite regulaatoreid. Uuringud néitasid, et
ravimiséltuvuse tekkel suureneb nende ekspres-sioon
ning seega ka osatdhtsus kaltsiumi sisenemisel rakku.
Jareldati, et L-tiipi kaltsiumikanalid osalevad
morfiini ja alkoholi tolerantsuse ning v&aérutus-
sindroomi tekkel. Seega véivad kaltsiumikanalid
olla ravimiséltuvuse ravile suunatud uute ravimite
otsingul Gheks oluliseks riindepunktiks.

2001. aasta arstiteaduse teaduspreemia
saanute tulemused nditavad, et ravimiséltuvuse
tekkemehhanismid on véga sarnased neuro-
degeneratsiooni mehhanismidega. Seega véivad
ndrvisisteemis ravimiséltuvusega kaasneda ka
degeneratiivsed muutused. Professor Zarkovski
uurimisgrupi tulemused viitavad sellele, et etanooli
abstinentsi korral surevad neuronid apoptoosi teel.
See lubab pistitada hiipoteesi, et alkoholism ja
véibolla ka teised ravimiséltuvused vaivad lisaks
kaitumishdiretele pshjustada ka neurodegenerat-
siooni.

Professor Aleksander Zarkovski juhitav
uurimisgrupp on avaldanud oma viimase nelja
aasta téédest 16 teaduslikku artiklit eel-
retsenseeritavates rahvusvahelistes eriala-
ajakirjades. Tulemuste p&hjal on kaitstud ks
doktorivaitekiri. Olulisim on aga, et té6grupp on
aidanud kaasa mitmete perspektiivsete ravim-
gruppide ja ravistrateegiate véljatotamisele.




Professor Aleksander Zarkovski on sindinud
1950. aastal Valgevenes Gomeli linnas. TU
arstiteaduskonna I8petas ta 1974. aastal. Alates
1978. aastast on ta TU farmakoloogia instituudis olnud
mitmel ametikohal (6petaja, vanemépetaja, teadur,
vanemteadur, dotsent). Alates 1991. aastast on
professor Aleksander Zarkovski TU farmakoloogia
instituudi professor. Uurimistéé “Neuromediatoorsete
sisteemide adaptiivsed muutused psihhotroopsete

ainete toimel” andis talle 1988. aastal meditsiinidoktori
kraadi. Ta on mitmete kodumaiste ja rahvusvaheliste
erialaseltside liige, kuulub ajakirjade toimetus-
kolleegiumidesse. Tema juhendamisel on kaitstud 4
doktori- ja 1 magistrikraad ning kokku on tal ilmunud
224 teaduslikku publikatsiooni.

Ajakiri Eesti Arst dnnitleb vastseid teadus-
preemia laureaate.

AS Jarvamaa Haigla (Paide, Tiigi tn.8) vétab tédle

sisehaiguste osakonda arsti (v5ib olla gastroenteroloog, kardioloog vai ildsisearst);
erakorralise meditsiini osakonda kiirabiarsti (véib olla ka méne teise eriala arst);

kirurgiaosakonda kirurgi (traumatoloog véi tldkirurg);
anestesioloogi: pulmonoloogi (ambulatoorne vastuvétt)

Pakkumisi ootame haigla@jmh.ee.

Informatsioon
telefonil (038) 48100 v&i (038) 48101.
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Janedal 27. — 28. aprillil, 2001. a.

27. aprill

“Signaalitlekanne rakus”

“Geeniekspressiooni regulatsioon”

“Genetic counselling”

“Molecular cytogenetic diagnosis”

“Neuronite elust ja surmast”

“Kas lapseeas on neurodegeneratiivseid haigusi?”

28. aprill

“Onkogeenid ja kasvajate supressorgeenid
— mis kasu touseb neist teadmistest patsiendile?”

“Geneetiline epidemioloogia”

“Euroopa soome-ugri
rahvaste geneetiline identiteet”

“Komplekshaiguste geneetika”
“Geenvaktsiinid”

Konverentsist osavotjate

registreerimine kestab 6. aprillini
Osavotumaks 250 krooni

Osavotumaks EstSHG liikkmetele 150 krooni

Registreerimisvorm kodulehekiljel www.estshg.ee

Informatsioon:

Eesti Inimesegeneetika Uhing, Oru 3, Tartu
Tel: 07 422167

Fax: 07 422168

E-mail:  Carmen.Sakson@mail.ee
http://  www.estshg.ee
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DAIVONEX®
Salv/Kreem/Peanahalahus.INN:
Calcipotriolum. Kaltsipotriool.
Farmakoterapeutiline grupp:
psoriaasi ravim.

Ravimvorm ja toimeaine sisaldus.

19 salvi/1g kreemi/1ml peanahalahust
sisaldab 0,05mg kaltsipotriooli,
abicinetena salv ja kreem naatriumeda-
taati, naatriumvesinikfosfaati, vedelat
parafiini vett, vaseliini, salv lisaks
tokoferooli, propileenglikooli, kreem
lisaks glitserooli, ketomakrogooli,
tsefijilsteariilalkoholi, peanahalahus
hidrokstipropuiltselluloosi, isopropa-
nooli, levomentooli, naatriumtsitraati,
propileenglikooli ja desfilleeritud vett.
Naidustused. Salv ja kreem: Psoriaas.
Peanahalahus: Peanaha psoriaas.
Omadused. Kalisipotriool normaliseerib
naharakkude kasvu psoriaasikolletes.
Ravim blokeerib D-vitamiini refseptoreid
ning fakistab noharakkude liigset jagu-
nemist ja sfimuleerib nende dife-
rentseerumist. Terapeutilistes annustes ei
mojusta ravim kaltsiumi ainevahetust.
Lahus on I6hnatu. Ei médri ega vérvi
juukseid, nahka ega kasutaja N
riietusesemeid. Vastunéidustused. Uli-
tundlikkus ravimi koostisainete suhtes.
Kaltsiumisisalduse suurenemine veres, voi
kui samooegselt manustatakse vere
kaltsiumisisaldust suurendavaid ravimei,
eisoovitata kasutada. Ettevaatust. Salvi
ndole mitte madrida, voib pohjustada
lokaalset &iritust. Peale kasutamist on
soovifav kéisi hoolikalt pesta. Peanaha-
lahust ei tohi kasutada Gle 60 ml
nddalas, et véltida hiiperkaltseemia
teket. Tuleb véltida lahuse valgumist
ndole véi silma.Lahust ei tohi kasutada
lahtise tule lahedal, kuna lahus on
tuleohtlik ning vaib sittida. Valdi lahuse
sattumist prillidele vai teistele plastikust
esemetele. Rasedus ja imetamine.
Raseduse ja imetamise ajal ei soovitata
kasutada. Kérvaltoimed. Manikord
esineb médduy nahadiritus. Suured
annused (ile 100 g/nddalas) véivad
pohjustada hiperkaltseemiat. Seerumi
kalisiumisisaldus normaliseerub kiiresti
ravi [opetamisel. Koostoimed. Ei ole
teada. Annustamine. Salvi ja kreemi
madritakse dhukese kihina hommikuti ja
ohtuti psoriaasikolletele. Nadalas
kasutatud salvi kogus ei fohi Gletada
50g. Peanahalahuse nddala jooksul
kasutatav annus ei tohi letada 60 ml

ning lisaks 30 g DAIVONEX -kreemi v5i -

salvi. Samuti on lubatud vajadusel
nddala jooksul kasutada 30 ml
DAIVONEXi peanahalahust ning lisaks
60 g DAIVONEX-kreemi voi -salvi
Uleannustamine. Véib pohjustada
kaltsiumisisalduse tousu seerumis.
Sailitamine. Séilitada temperatuuril kuni
25°C. Lahust ei fohi sdilitada lahtise tule
|ahedal tema tuleohtlike omaduste t6tu
Pérast pakendile margitud kélblikkusaja
|6ppu mitte kasutada. Pakend. Salv,
kreem 30g tuubis; peanahalahus 60 ml
plastikpudelis Soodusretseptiravim
Hoida lasfele kéttesaamatus kohas
Tootja:

Leo Pharmaceuticals Products, Taani

&

L'E. O

Miugiloa hoidja Eestis:
MediNet International ftd
Tallinnas tel 6275 191/fax 6443575

MediNet

INTERNATIONAL LTD

&

Daivonex?® raviga oled

meeleldi tdhelepanu
keskpunktis

Daivonex

calcipotriol

Ndhtavalt efektiivne psoriaasi ravi




GlaxoWellcome

UUuS VOIMALUS!

ZYBAN tabletid - abiks suitsetamise mahajatmisel

* leevenevad drajaamanahud « ei kaasne olulist kaalutousu
» vaheneb suitsuhimu « ei sisalda nikotiini

30 tabletti

Iga tablett sisaldab 150 mg
bupropiooni (vesinikkloriidina).

YBAN"
bupropion HCI 55755

Abiks suitsetamise mahajitmisel.

GlaxoWellcome 150 mg

F17 - Tubaka tarvitamisest tingitud psiilihika- ja kditumishaired(1)
Zyban koos motivatsioonilise toetusega on efektiivseim meetod suitsetamise
mahajatmiseks(2)

Naidustused. Abistava vahendina suitsetamisest loobumisel koos motivatsioonilise toetusega
nikotiinsoltuvatel patsientidel.

Annustamine. Maaratakse kindlaks suitsetamisest loobumise péaev. Enne seda (1-2 nadalat, tavaliselt 8
paeva) alustatakse ravi. Esimesel kolmel pdeval manustatakse 1 tablett 66péevas jargnevatel paevadel
2 tabletti 66péaevas. Kindlaksmaaratud paeval I6petatakse suitsetamine ja jatkatakse ravi, kokku
vahemalt 7 nadala valtel.

Vastunadidustused. Ulitundlikkus bupropiooni véi preparaadi abiainete suhtes. Krambiseisundid.
Bulimia v6i Anorexia nervosa. Maksatsirroos. Bipolaarne meeleoluhéire, kasutamine koos MAO-
inhibiitoritega. Ettevaatust kliiniliste seisundite puhul, mis on seotud suurenenud krambiriskiga, nt
alkoholi kuritarvitamine, alkoholi voi rahustite jarsk arajatmine, hupoglikeemiliste preparaatide voi
insuliiniga ravitav suhkurtobi ja stimuleeriva voi st6giisu parssivate preparaatide kasutamine.

Rasedus ja imetamine. ZYBANi kasutamise ohutust raseduse ajal ei ole kindlaks tehtud. Rasedatel
naistel on soovitatav suitsetamisest loobuda ilma farmakoteraapia abita. Kuna bupropioon ja tema
metaboliidid erituvad rinnapiima, soovitatakse ZYBAN-ravi ajal imetamine katkestada.

Korvaltoimed. Peamiselt unetus, suukuivus, nahalédbed. Korvaltoimed on kerged ja moédduvad ravi
|opetamisel.

Pakend. 150 mg retardtabletid, 30 tk pakendis.

Mutgiloa hoidja Glaxo Wellcome Export Ltd, tel 6 313 274,

Zyban on retseptiravim.

Lisainfo Pharmaca Estica 2001 voi www.suitsetamine.ee
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ERAMOX®

Amoxicillinum
Tabletid

Ravimvorm ja toimeaine sisaldus. Uks poolitusjoonega
tablett sisaldab 500 mg amoksitsilliini amoksitsilliintri-
hidraadina.

Naidustused. Amoksitsilliinile tundlike mikroorganismide
poolt pohjustatud infektsioonid: otiit, sinusiit, kroonilise
bronhiidi agenemine, uroinfektsioon, endokardiidi profulak-
tika. Helicobacter pylori infektsiooniga seotud peptilise
haavandi kombineeritud ravi.

Annustamine.

Taiskasvanud ja lapsed kehakaaluga iile 20 kg. Kerged
kuni keskmise raskusega infektsioonid: 750 mg...2 g
O0paevas jaotatuna 3 annuseks. Raskete infektsioonide
korral voib 60paevast annust suurendada 3 g-ni (2 tabletti
korraga 2...3 korda 66paevas.

Agedate mittekomplitseeritud kuseteede infektsioonide
raviks l66kannusena, gonorréa puhul ja endokardiidi
profulaktikaks stomatoloogiliste manipulatsioonide korral
manustatakse taiskasvanutele ja ule 14-aastastele
noorukitele Uhekordselt 3 g (6 tabletti).

Helicobacter pylori infektsiooniga seotud peptilise haavandi
kombineeritud ravi: 1000 mg 2 korda 6opaevas 7 paeva
valtel koos omeprasooli ja klaritromutsiiniga voi
ranitidiinvismuttsitraadi ja klaritromutsiiniga.

Lapsed kehakaaluga alla 20 kg. Sobivaks annuseks on
20...40 mg/kg/00paevas.

Manustamisviis. Tablette voetakse s00gi ajal koos vajaliku
hulga vedelikuga.

Ravi kestus. Agedate infektsioonide ravi peaks jatkuma
vahemalt 2 paeva parast haigusnahtude taandumist.
Streptokokkinfektsioonide puhul peab ravi kestma vahemalt
10 paeva.

Vastunaidustused. Teadaolev penitsilliiniallergia.

Pakend. 10 voi 30 tabletti blisterpakendis.

Retseptiravim.

Taielik ravimiinfo Pharmaca Esticas, Nycomedi kodulehekuljel
internetis www.nycomed.ee ja Nycomedis
Eramox

s | telefonil 079 98100.
Amoxicillinum Eramox 500 mg
» Amoxicillinum

T
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REVIA® Tabletid. Naltreksoonhiidrokloriid. INN. Naltrexonum.
ATC-kood. VO3AB30 N
Ravimvorm ja toimeaine sisaldus.1 tablett sisaldab: naltreksoon-
hidrokloriidi 50 mg Omadused ja farmakokineetika REVIA®
aktiivne toimeaine naltreksoon-hiidrokloriid on opioidi antagonist.
See tahendab, et REVIA® blokeerib teiste opioidide (g@iteks
dihtdrokodeiini, morfiini, heroiini) ja peaajus leiduvate kehaqn?ste
opioidide toimet. Opioidid mojutavad niig\'n etatud
"opioidretseptoreid" peaajus. REVIA® tokestab nende eptorite
I6pmeid ja blokeerib sellega opioidide toime.Rohke™ alkoholi
tarvitamine usutakse tostvat kehaomaste opioidide taset,peaajus,
mis tekitab "lUleva meeleolu". Kuna REVIA® Iukusta%nende
retseptorite 10pmed, ei teki joobumustunnet ja iha alkohofi jarele
vaheneb. Naidustused. Alkoholismi ravi lisaks pstihhoteraapiale.
Taiendava ravimina opioidsdltuvuses olnud patsientidel.
Annustamine. Tavaline annus taiskasvanutele: 1 tablett paevas.
Tavaline ravi kestus on 3 kuud. Kui Te olete unustanud uhe tableti
votmata, oodake jargmise tableti votmise ajani ja votke siis tablett
sisse. See ravim on mdeldud ainult Teile ja arge andke seda kellelegi
teisele. Isikutel, kes votavad samal ajal opiaate, voib REMIA® esile
kutsuda voorutussimptomeid. Vastunaidustu er? Age
maksapoletik voi maksapuudulikkus. Soltuvus opiaafidest voi
opiaatidest tingitud védrutussiimptomite esinemine. Ulitundlikkus
naltreksoonile v6i monele teisele ravimi koostisesse kuuluvale
ainele.

Rasedus ja imetamine. REVIA® voib mojustada loodet. Seetottu
tuleks alati informeerida arsti enne REVIA® regulaarset kasutamist
raseduse ajal. Puuduvad andmed selle kohta, kas REVIA® Iaheb lile
rinnapiima voi mitte. Seetdttu tuleks lapse rinnaga toitmise perioodil
enne REVIA® regulaarset kasutamist pidada néu arstiga.
Korvaltoimed Harva on REVIA® ravi ajal taheldatud jargmisi
korvalnahte: unehaired ja/voi unetus, angistus, narvilisus, kdhuvalu
ja-krambid, iiveldus ja/v6i oksendamine, toovéime langus, ligeste ja
lihaste valu, peavalu, isutus, kdhulahtisus, kbhukinnisus, tugey janu,
tarmukuse suurenemine, rusutus voi vasimus, kergesti grritatavus,
pearinglus, nahal6ébed, ejakulatsioonihdired, potentsi langus,
kilmavarinad, vedel eritis ninast, valu rinnus, higistamine ja pisarate
suurenenud eritumine. Koostoimed. REVIA® toimet voivad
mojutada opiaate sisaldavad ravimid, nagu moned kéharavimid,
morfiini sisaldavad kohulahtisuse ravimid ja méned valuvaigistid
(REVIA®'t voib siiski kasutada koos atsetill-salitsttihapet,
paratsetamooli ja ibuprofeeni sisaldavate valuvastaste ravimitega).
Tioridasiini sisaldavate ravimite samaaegset kasutamist REVIA®'ga
tuleb valtida. Ettevaatust. Juhul, kui Te votate REVIA® ravikuuri ajal
monda opiaati sisaldavat ravimit, voivad vallanduda &gedad
voorutussimptomid, mis voivad ilmneda 5 minuti jooksul peale
REVIA® sissevotmist.

Uleannustamine. Ravimi moju autojuhtimisele ja tdodle
toopinkidel. REVIA® voib halvendada reageerimisvoimet, mida
tuleb arvestada olukordades, mis nbéuavad erksust, naiteks
autojuhtimine voi tapsust ndéudvad t6od. Sailitamine ja
kolblikkusaeg. 36 kuud. Mitte kasutada parast pakendile margitud
kolblikkusaja |6ppu! Hoida lastele kattesaamatus kohas.
Retseptiravim. Pakend. 28 tabletti blisterpakendis.

Yl Tootja:
DU 7PQNT DuPont Pharmaceuticals Limited,

EA RMA Inglismaa

Sa suudad kontrollida oma
joomist, kui kasutad Reviat.

Sa void votta napsi, kui
kasutad Reviat.

77% inimestest ei alusta
joomist uuesti Revia
kasutamise ajal’.

: En_amus inimesi ei alusta
Joomist uuesti peale Revia-
ravi Idpetamist.

'Vopicelli etal., ARCHIVES of GENERAL PSYCHIATRY 1992 (876-879)

INTERNATIONAL LTD

Miigiloa hoidja Eestis:

Medinet International Ltd, Soome
Tallinnas tel 627 5191, faks 644 3575



