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KLIINILINE UURIMISTOO TARTU ULIKOOLIS JA KLIINIKUTES

Tartu Ulikooli (TU) arstiteaduskonda kuulub 8 pre-
kliinilist ingtituuti, farmaatsiaingtituut ning 18 klii-
nikut, mille koosseisus on kokku 45 6ppetooli. Li-
saks neile on teaduskonna struktuuris meditsiini-
tehnoloogia keskus ja vivaarium. Arstiteaduskonna
teaduspotentsiaali suurendamisele on kaasa aidanud
Biomeedikumi va mimine 1999. aastal ning teadus-
konna molekulaarse ja kliinilise meditsiini keskuse
moodustamine 2002. aastal Viie aasta jooksul on
see soodustanud arstiteadusliku uurimistod arengut
ka kdikides kliinilistes allksustes ning oluliselt on
tihenenud koost6o prekliiniliste instituutide ja Klii-
nikute vahd. Kaasaegse diagnostilise aparatuuri
olemasolu Tartu Ulikooli Kliinikumis on loonud
head tingimused kliiniliseks uurimistooks. Arsti-
teaduskonnas téidetakse 2004. aasta 20 sihtfinant-
seeritavat teemat, 75 Eesti Teadusfondi granti, 2
EAS granti ja 17 vélislepingut. Teaduskonna t66-
tgad ja doktorandid publitseerivad rahvusvahdistes
andmebaasides refereeritavates véljaannetes kesk-
misdt 140-150 artiklit aastas, tGusnud on publikat-
sioonide kvaliteet.

Viimaste aastate olulisemad teaduskonna kliinilised
uurimistéod on olnud seotud nérvisiisteemi ja vai-
muhaigustega, téhtsamate bakteriaa sete infektsioo-
nide patogeneesi selgitamisega Eestis, dlergia
haigustega ja oksiidatiivsest stressist tingitud kah-
justustega organismis. Alljargnevad Ulevaated eri-
nevate kliinikute teadustotdest sisaldavad ka |16p-
penud epidemioloogiliste uurimuste tulemusi. See
voimadab hinnata vaadddud haiguste tegelikku
levikut Eestis, ravimeetodite efektiivsust, ravi katte-
saadavust, riskifaktoreid, ja planeerida ravi mee
piiratud ressursside juures.

2003. a toimus Eesti arstiteaduse rahvusvaheline
evadvatsioon, mille kdigus analliisiti TU arsti-
teaduskonna ingtituutide ja kliinikute teadustegevust
ning tervikuna hinnati arstiteaduskonna teadust6o
kvaliteet heatasemeliseks. Paraku @ taga teadustdo
senine maht valdkonna jatkusuutlikkust dlikoolile
ega ka uhiskonnale. Koos teiste |oodusteadustega
on vgalik suurendada meditsiinilise uurimistdd
mahtu.

Toomas Asser
Tartu Ulikool

Alljargnevalt on antud llevaade TU argtiteadus-
konna olulisemate kliiniliste teadusgruppide vii-
mase viie aasta teadustul emustest ja koost6ost.

INTERDISTSIPLINAARSED TEADUSTOOD
TARTU ULIKOOLI ARSTITEADUSKONNAS

H. PYLORI INFEKTSIOON
Heidi-Ingrid Maaroos, Marika Mikelsaar,
Ants Peetsalu
1982 a ldti B. Marshdli ja R. Warreni poolt maos
seni avastamata bakter — Helicobacter pylori (HP),
mis muutis maohaiguste seninilevinud patogeneesi
ja ravi kontseptsiooni. Sedgus, et kdik tuntud ja
sagedasemad maohaigused — krooniline gastriit,
peptiline haavand ja maovahk on seotud uue bakte-
riga TU arstiteaduskonnas alustas HPga seotud
uurimistéid 1986. a H.-I. Maaroos. Jargnevate ass-
tate jooksul on véja kujunenud erialadevahdine
uurimisgrupp H.-1. Maaroosi, M. Mikesaare ja
A. Pedsau juhtimise. Toogrupis osalevad paliklii-
niku ja perearstiteaduse Gppetool, mikrobioloogia
instituut, dld- ja mol ekul aarpatol oogiainstituudi im-
munol oogia Oppetool ning uurijad TU kirurgiaklii-
nikust, sisekliinikust, lastekliinikust, Kuressaare
Haiglast ja Ladne-Talinna Keskhaglast. Eesmér-
giks on selgitada kroonilise gastriidi, mao- ja kaks-
teistsdrmiku haavandi ning maovahi tekkemehha
nisme, luua ja testida uus diagnoosmise meeto-
deid, juurutada kaasaegseid kroonilise mao- ja kaks-
teistsOrmiku haavandi profilaktika ning ravi suundi
perearstidejateiste eria ade arstide hulgas.

Pikaaegsed populatsiooniuuringud Saaremaal, mida
alustati 1979. a professor Kajo Villako juhtimisd,
vOimaldasid selgitada HP osatdhtsust kroonilise
gastriidi tekitajana ning luua epi demiol oogilise and-
mebaasi populatsiooni mao limaskesta muutuste
kohta. Tanu nele uuringutele on olnud vdimalik
jalgida gastriiti kui haigust ning tdestada, et HP oma
immunogeensete proteinidega (CagA, kuumasoki-
vak) kutsub esile mao limaskestas paikse immuun-
vastuse, mis ilmneb nii dgeda kui ka kroonilise p&-
letikureaktsioonina (gastriit) jatekitab ka slisteemse
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immuunvastuse. Gastriidi progresseerumine soltub
HP tivede omadustest, kuguures CagA positiivsete
tivede korral tekib atroofia enamasti maokorpuse
limaskestas, mis on samas ka maovéahi paiknemise
sagedasim piirkond.

Leidsime erinevus HP tekitatud CagA proteini esi-
nemises erinevas vanuses tervete ja haigete grup-
pidd, sedhulgas maovdhi haigetd. Infektsiooni
levimus Uldpopulatsioonis oli 85% téiskasvanute
ning 56% laste hulgas. CagA-positiivsete tlivede le-
vimus on vastavalt 63% ning 46%, mis on oluliset
kdrgem kui L&ane-Euroopa riikides. Ka molekulaar-
bioloogilised uuringud kinnitasid gastriidi, peptilise
haavandi ja komplitseeritud peptilise haavandiga
HP haigetd cagA tivede suurt (kuni 87%) esine-
missagedust. Kdige kdrgem oli CagA-positiivsete
tivede levimus nooremate tdiskasvanute grupis.
Maovéhi haigetel oli CagA-positiivsete tiivede osa-
kaal vaga korge (91%). CagA proteiini tekitavae
tlvede sage esinemine noortel naitab maovahi kdrge
riski plsimist Eestis ka edaspidi. HP virulentsusgee-
nide uurimisel sdgus, et HP tlivedd esineb geograa-
filine ja etniline eripara, mistéttu néiteks Eestis da
vate eestlaste ja venelaste jaoks vOib tekkida vga
dus erinevate profil aktika ja raviskeemide jérde.
Kroonilise gastriidi ja maovahi profilaktika peami-
seks meetodiks on HP infektsiooni vahendamine
lapseeas. Sdleks on uuritud laste nakatumist HP
(serokoversiooni) pikagjalisd  jagimisperioodil.
Eestis on HP serokonversioon 9-15 a laste popul at-
sioonis kérge (56%), mis Uletab nii Soome kui ka
Roots laste vastavad nditgjad. Kumulatiivne re-
infektsioon dli 6,5 aastat pérast edukat HP eradi-
katsiooni 31,2%. RA60mustava tendentsina téhelda-
sime, & HP infektsiooni sagedus laste hulgas vahe-
nes 1991. aastaga vorreldes 2002. aastal 42%lt
28%le

Mao- ja kaksteistsdrmiku haavandi ravi mao sekret-
siooni vahendavate ning antibakteriad sete ravimite-
ga muutis haiguse kulgu ning peptiline haavand ei
agenenud pérast HP eradikatsiooni. Viieaastase ravi
tulemusd taandarenes krooniline gadtriit kui haa
vandi peamine eddus ja tBestus, et ravitulemus on
pikaaegne.

On uuritud HP tivede meronidasool- ja klaritro-
mutsiintundlikkust, kugjuures esmastel haigetd pol-
nud Ukski tivi klaritromitsiin-resistentne. Seevastu
kroonilise peptilise haavandiga haigetel taheldati
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HP klaritromitsiin-resistentsuse suurenemist seoses
preparaadi kasutamisega ka teiste infektsioonide
ravis. Uurimisriihma poolt on kasutusde voetud
uued diagnosti kameetodid: HP histoloogiline, tsiito-
loogiline, bakterioloogiline, pollimeraasahel reakt-
sioon ja i mmunohistokeemiline diagnoosimine, 13C
hingamistest, kiirtest HP antigeeni méaramiseks
vdjahetes. Ravimeetoditest on kasutusde vOetud
peptilise haavandi kolmikravi, mille tulemuste jalgi-
mine jétkub kroonilise peptilise haavandiga ja ka
selle t6ttu opereeritud haigetd .

Olulisemad publikatsioonid

Andreson H., Loivukene K., Sillakivi T., Maaroos
H. I., Ustav M., Pegtsdlu A., Mikdsaar M. 2002.
Association of cagA and vacA genotypes of
Hédicobacter pylori with gastric diseases in Estonia
J. Clin. Microbial., Jan., 40(1), 298-300.

Kolk H., Maaroos H. 1., Kull 1., Labotkin K., Loivu-
kene K., Mikelsaar M. 2002. Open access endosco-
py in an epidemiologica stuation of high pre-
vaence of Helicobacter pylori infection: applica-
bility of the guideines of the European Society for
Primary Care Gastroenterology. Fam Pract., Jun.,
19(3), 231-235.

Lbivukene K., Maaroos H. |., Kok H., Kull I., La
botkin K., Mikelsaar M. 2002. Prevd ence of anti-
biotic resistance of Helicobacter pylori isolates in
Estonia during 1995-2000 in comparison to the con-
sumption of antibiotics used in treatment regi mens.
Clin. Microbiol. Infect., Sep., 8(9), 598-603.

Oona M., Utt M., Nilsson ., Uibo O., VorobjovaT.,
Maaroos H. |. 2004. Helicobacter pylori infection in
children in Estonia: decreasing seroprevalence du-
ring the 11-year period of profound socioeconomic
changes. Hdicobacter, Jun., 9(3), 233-241.

Sillakivi T., Aro H., Ustav M., Peetsalu M., Peet-
salu A., Mikelsaar M 2001. Diversity of Helico-
bacter pylori genotypes among Estonian and Rus-
sian patients with perforated peptic ulcer, living in
Southern Estonia FEMS Microbiol. Lett., Feb 5,
195(1), 29-33.

VorobjovaT., Maaroos H. |., Sipponen P., Villako K.,
Uibo R. 2001. Apaoptosis in different compartments
of antrum and corpus mucosa in chronic Helico-
bacter pylori gastritis. An 18-year follow-up study.
Scand. J. Gastroenteral., Feb., 36(2), 136-143.
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VERESOONTE ENDOTEEL | FUNKTSIOONI UURIMINE
Andres Pulges, Rein Teesalu,
Mihkd Zilmer, Jaan Eha

Stidameveresoonkonna (SVK) haigused on jétkuvalt
Eestis surmapdhjuste seas esikohal. Seetbttu on an-
tud hai gustest tulenev sotsiaal-magjanduslik koormus
Uhiskonnal e suur ja nende haiguste negatiivne toime
elukvaliteedile kdrge. Vananeva ateroskleroosile
disponeeritud danikkonnaga ja piiratud majandus-
like vbimalustega Eestis on nende haiguste korg-
kvaliteetse ravimise korva oluline paremate enne
tusmeetmete ja diagnoos misvdimaluste valjattota
mine jajuurutamine. SVK haiguste Uiheks pohjuseks
on veresooni ja sldant seestpoolt vooderdava
rakkude kihi — endotedi kahjustus. Endoted, umbes
1 kg kaaluv inimorganismi suurim endokriinndére
kogupinnaga umbes 5000 n?, on keskne paljude
biofunktsioonide regulatsioonis. Adekvaatsdt funk-
tsioneeriv endotee on organismi esmane fusioloo-
giline kaitse ateroskleroos ja ateroskleroosipbhiste
haiguste vastu. Endotedi funktsioonihéire korra
kaitse nbrgeneb vOi kaob. See on aterogeneesist
pbhjustatud haiguste, infarkti, insuldi v6i gangreeni
Uheks oluliseks patogenesetiliseks teguriks.

Endoteelikeskus (EK) on interdistsiplinaarne TU
kardiovaskulaar- ja torakaalkirurgia-, kardioloogia-
kliiniku ning biokeemiainstituudi vaheline Ghendus.
Teadusilksuse eesmérgiks on laigpbhjaliste endo-
teeliuuringute juurutamine kliinilisse praktikasse.
Kuna endotedi funktsioonihéire ilmneb enne siida-
meveresoonkonnahaiguste kliinilise pildi avaldu-
mist, annab selle vargane avastamine voimaluse
neid haigus ennetada ning muuta kégusoleva hai-
guse kulgu. EKs toimub endotedi funktsiooni hinda-
mine pulsilaine andllsi ja biomarkerite abil. Seni
kasutatud endoteeli funktsiooni hindamismeetodite,
ultraheliuuringu, venoosse oklusi oonipletlismograa-
fia, koronarograafia ja intravaskulaarse Doppler-ul-
trahdiuuringu laiemat levikut on takistanud nende
keerukus, invasiivsus voi kérge hind. Lihtsa mittein-
vasiivse endotedifunktsiooni uuringuga Gnnestub
hinnata osaliselt individuadset ateroskleroos riski
juba enne kliiniliset véljendunud haigust. Segérel
saab anda personaalseid soovitusi véhendamaks si-
dameveresoonkonnahai guste tekkeriski ja tépsusta-
maks ravimise strateegiat. EK uuringute tulemusena
selgub biomarkerite kogum, mis on kdige tundlikum
ateroskleroos ja endotedli funktsiooni hindamiseks
Eesti rahvastikul.

PEREMEDITSIINIALANE TEADUSTOO TARTU ULIKOOLIS

Heidi-Ingrid Maaroos

Peamised uurimissuunad:

Kroonilise gastriidi ja peptilise haavandi kliini-
line kulg ning mao limaskestas toimuvate muu-
tuste dinaamika seos H. pylori infektsiooniga,
maovahiga, dispepsiaga, bakterite ravimitund-
likkusega ning kasutatud ravimitega;

arsti ja patsiendi suhtlemine, patsientide ja arsti-
de rahulolu uuringud: hinnangud perearstisiis-
teemile, hinnangud kroonilisest haigusest para
nemisele, eukvaliteedi hinnangud, teismeliste
patsi entide tervisehi nnangud;

perekonniti esinevate riskifaktorite ja feno-
grammi ning perekonnaanamneesi tahtsus dia-
gnostikas ja patsientide nbustamisd;

depressiooni  riskifaktorid, diagnoosimine ja
prognoosi mine.
Eesmérgiks on selgitada, millised on tervisekaitumi-
se ja krooniliste haiguste perekondlikud, dukondli-
kud ning eustiilist tingitud riskifaktorid, millist rolli
etendab pereanamnees ja patsiendi konsultatsioon

krooniliste haiguste ja nendega seotud riskifaktorite
vdjasdgitamisd ning kuidas mdjustab teave patsi-
endi peres ol evatest parilikest haigustest ja ka muu-
dest riskifaktoritest arsti edasist kdtumist. Patsien-
tide kisitlusega plititakse saada Ul evaade nende pe-
rekondlike haiguste kohta, suhtumise kohta pere-
konnaprobl eemide kasitlemisse perearsti vastuvotul
ning voimalike arsti vdi patsiendipoolsete barjééride
kohta. Samuti uuritakse, kuidas patsiendid suhtu-
vad neile psiihhol oogiliste ja biomeditsiiniga seotud
uuringute tegemisse ning konsultatsioonide patsi en-
dikesksust.

Keskseks probleemiks on depressiooni uurimine:
kismustike ja intervjuudega sd gitatakse, millised
riskifaktorid vGivad mdjustada depressiooni teket ja
pusimist. Tulemusena ssame vaemi, mis, sarnaselt
kasutusd oleva slidamehaiguste riski hindamisega,
vOimaldaks vélja arvutada inimeste riski haigestuda
depressiooni. Uuringu tulemused aitavad perearsti-
dd tunda nende igapdevattos &ra kdrge depres
sioonitekkeohuga inimesi, ning juba varakult raken-
dadaravi, et tGsisemat haigestumist dra hoida.

25


http://www.pdfcomplete.com/1002/2001/upgrade.htm

&
B p
C

Click Here & Upgrade
Expanded Features
Unlimited Pages

omplete

Sdgus, et patsientide hinnangud perearstisiisteemi
kohta on aasta 2002 vorrel des aastaga 1998 parane-
nud ja dle 80% patsientidest on oma perearstiga
rahul. Perearstiabi kéttesaadavus on Uhtlane kogu
Eestis ning viditide arv perearstide juurde on aasta
aastalt suurenenud. Perearstid peavad oluliseks te-
geleda patsientide probleemidega perekonna tase-
mel. Enamik arstidest arvab, et nad suudavad anda
abi peres esinevate suhteprobleemide korral ning
avaldada mgju perekonnas esinevate kahjulike har-
jumuste (suitsetamine, akoholism, narkomaania)
vahendamiseks. Enamik patsientidest peab piisa
vaks, kui perearst on kursis haigustega ja kahjulike
harjumustega peres. Samal gal aga e oodata, et pe-
rearst tegeleks suhte- jateiste perekondlike problee-
midega. Patsiendid on rahul, et biomeditsiiniliste te-
gurite korval lahendatakse ka psiihholoogilis kit-
saskohti. Patsi entidepool ne hoiak on suuresti mojus-
tatud nende tervidlikust seisundist, vanusest ja ka
rahvusest, mistdttu perearstilt oodatakse individu-
aalset [éhenemist.

Perekondliku levimusega haigustest viidi 18bi epide-
mioloogiline kohordiuuring lastel Helicobacter py-
lori (HP) esinemissageduse kindlakstegemiseks.
Kuna HP infektsiooni Ulekanne toimub valdavalt
perekonnasiseselt, siis on uuritud HP levimuse di-
naamikat Eesti lastd muutuvate sotsiaalmajan-
duslike tingimuste foonil aastatd 1991-2002. Leiti,
et infektsiooni |evimus on vahenenud 42%lt 28%le.
Andmed HP uuringute kohta on esitatud eespool.

Eesti perearstide t66d on uuritud mitmest aspektist.
Too laiahaarddisuse uuringutest selgus, e perears

tid tegelevad korvuti giinekol oogidega oma patsien-
tide pereplaneerimisega.

Perearstide finantseerimisskeem on olnud 5 aasta
jooksul stabiilne ja taganud kéttessadava perearsti-
abi. Perearstide totrahulolu uuringust selgus, et neid
motiveerib rahulolu téévahenditega, t66 korraldu-
sega, to6tingimustega, vBimalus areneda igapaevase
t60 kéigus ja iseseisvalt otsustada. Peremeditsii-
nialane teadustéd on toimunud koostdds mitmete
teiste kliiniliste ning prekliiniliste erialadega TUs.

Olulisemad publikatsioonid

KadaR., Pdlluste K., Lember M. 2003. Patient sa-
tisfication of careis associated with personal choice
of physician. Health Policy, 64, 55-62.

Kada R., Polluste K., Maaroos H. |., Lembea M.
2004. Patients' opinions on family doctor accessibi-
lity in Estonia. CMJ, 45, 578-581.

Ldivukene K., Kolk H., Régo R., Oona M., Maa-
roos H. 1., Mikelsaar M. 2002. The gastric ecol ogy
of Helicobacter pylori positive and negative child-
ren and adults. Microbiol. Ther., 29, 71-78.

Maaroos H. 1., Meiesaar K. 2004. Does equa
availability of geographical and human resources
guarantee access to family doctorsin Estonia? CMJ,
45, 567-572.

Tahepdld H., Maaroos H. |., Kdda R., van den
Brink-Muinen A. 2003. Structure and duration of
consultations in Estonian family practice. Scand. J.
Prim. Hedth Care, 21, 167-170.

TEADUSTOO TARTU ULIKOOLI KIRURGIAKLIINIKUS

Ants Peetsalu

TU kirurgiakliiniku uurimisrithm on pika aja jook-
sul uurinud kompleksselt mao-sool etrakti haavand-
tbve duohtlike tusistuste — vergooksu ja perforat-
siooniga seotud probleeme ning duodenaal haavandi
kirurgilise ravi kaugtulemusi. Toetutud on Kliinilis-
tele, endoskoopilistele, histoloogilistde ja biokee-
milistele uurimismeetoditele. Uuritud on dle 2700
haavandtGve patsiendi andmeid koostd6s nii kodu-
maiste kui ka véalismaa teadlastega. Uurimistule-
muste pbhjal on kaitstud 3 doktoritood.

PEPTILISE HAAVANDI VEREJOOKSUD JA
PERFORATSIOON

Peptilise haavandi verg ooksud (PHV) moodustavad
55% koikidest seedetrakti Ulaosa vereooksudest.
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Alates 1991. aastast on PHV esinemissagedus Ees-
tis tbusnud enam kui 2 korda ning plsib stabiilselt
kdrgena: 40, 56 ja 77 juhtu 100 000 daniku kohta
aastas vastavalt 1993., 1999. ja 2001. aastal (enne
1991 aadat keskmiselt 23 juhtu 100 000 daniku
kohta). PHV esinemissagedus on meil vorreldes
arenenud maade andmetega suur, seda ténu meil
tunduvalt kdrgemale esinemismééra e nooremaeali-
se eanikkonna seas. Kuna H. pylori infektsioon on
PHV haigetd sama sage (89%), siis tuleb medika-
mentoosne ravi PHV korral suunata eeskétt H. py-
lori kdrval damiseks mao limaskestast.

Olulist praktilist tulemust on PVH korral andnud
endoskoopilise injektsioonravi intensiivsem raken-
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damine, mis on véhendanud PHV haigete kirurgilise
ravi vgadust ning suremust. Uurimistulemustest
selgub, et kui 1990ndate aastate alguses opereeriti
40% PHV patsientidest, siis praeguseks vajab ope-
ratiivset ravi vaid 6%. Sama ga vétd on sure
musnéitgja langenud 7%lt 2%le, mis on vorreldes
teiste maadega, sh ka arenenud maadega, vaga hea
tulemus. Lisaks headd e ravitulemustde vahenevad
seguures olulisdt nii rahdised kui ka inimressurs-
side kulutused seoses kirurgilise ravi vajaduse
vahenemisega. Kui operatiivne ravi on vajalik, sis
tagavad kindlad operatsioonimeetodid PHV korral
lisaks verg ooksu pdhjuse likvideerimisele enamikel
patsientidest head kaugtul emused.

Peptilise haavandi perforatsiooni (PHP) uuringuid
nditavad, e Eestis tbusis PHP esinemissagedus
aates 1991. aastast 2,7 korda, mis Uletab 2-3 korda
arenenud riikide vastavad néitgjad. Seda vGib seos-
tada kdrgenenud (sotsiaase) stressi, suitsetamise ja
kaasaegse adekvaatse medikamentoosse ravi mitte-
kasutamisega haavandtbvega haigete. H. pylori in-
fektsioon esines 97%l Eesti PHP patsientidest. Es-
makordselt néidati etnilisi erinevusi PHP patsientide
H. pylori tivedel: vacA geeni aattipide jactumus
oli statistiliselt erinev eesti ja vene rahvusest pat-
sientidelt isoleeritud proovides. Need tulemused
voivad osutuda téhtsaks uute PHP ravi- ja profil ak-
tiliste strateegiate, néiteks vaktsiinide valjattota
misd, mis vOib olla e etniliste gruppide puhul
erinev.

VAGOTOOMIA KAUGTULEMUSED UURITUNA 2, 9 JA 14
AASTAT PARAST OPERAT SIOONI

Uurimistulemused néitavad, et vagotoomia duode-
naalhaavandi kirurgias annab 81% juhtudest haid
kaugtulemus 14 aasta jooksul pérast operatsiooni.
Samas aga retsidiivhaavandite hulk aja jooksul pi-
devalt suureneb, pbhjuseks mittetéieik vagotoomia.
Esmakordselt on ndidatud, et vagotoomia osutub
mittetéi elikuks Uha sagedamini, 14 aastat pérast va-
gotoomia operatsiooni 70%l| opereeritutest. See néi-

tab, et vagotoomia téidikkus on enamusd vagoto-
meerituist mooduv, kuid muutus téidikust mittetdie-
likuks on pikagjaline protsess, mistfttu esialgu, esi-
mese 14 aasta véltd, kasitletakse seda hea operat-
sioonitulemusena.

Uudse tulemusena selgub, et samade patsientide
korduval uurimise pika gja jooksul pdhjustab duo-
denaal haavandiga patsientidd téidik vagotoomia e
Onnestunud operatsioon, erinevalt mittetéidiku va-
gotoomiaga juhtudest, ligi pooltel patsientidest
maokorpuse limaskesta atroofiat koos normist ma-
ddamate seerum-pepsonigeeni vaartustega. Samas
e teki tdidiku vagotoomia juhtudel rasket maokor-
puse limaskesta atroofiat ega mdéddukat/rasket intes-
tinaalset metaplaasiat, mis viitaks maovahi tekke
voimalusde 14 aasta jooksul pérast vagotoomiat.
Nende kisimuste véljase gitamine on oluline retsi-
diivhaavandite profilaktiliste abinfude véljatdtta
misd ja maovéhi tekkeriski uurimise vagotoomia
jargsdt.

Uurimisgrupi poolt véljase gitatud se sukohti pepti-
lise haavandi veregooksudest, perforatsioonidest
ning kirurgilise ravi kaugtulemustest on kasutatud
teaduspdhiste ravijuhiste koostamisdl.

Olulisemad publikatsioonid

Sillakivi T., Lang A., Tein A., Peetsalu A. 2000.
Evaluation of risk factors for mortdity in surgically
treated perforated peptic ulcer. Hepato-Gastroen-
terol., 47, 1765-1768.

Sillakivi T., Peetsalu M., Mikdsaar M., Pegtsalu A.
2001. An attempt for Helicobacter pylori eradica-
tion with intravenous Clarithromycin in perforated
peptic ulcer patients. Scand. J. Gastroenterol., 36,
1119-1120.

Sillakivi T., Yang Q., Peetsdlu A., Ohmann C.
2000. Perforated peptic ulcer: is there a difference
between Eastern Europe and Germany? Langen-
beck’s Arch. Surg., 385, 344-349.

TEADUSTOO TARTU ULIKOOLI HEMATOLOOGIA JA ONKOLOOGIA KLIINIKUS

Hele Everaus

Kliiniku teadustegevus on seotud vereloome ja kas-
vgjaiste haiguste tekke ning kulu mehhanismide
uurimisega eesmargiga uuringutulemuste ausel
vélja tootada uusi diagnostika- ja ravimeetodeid.
Kasvgjaga haige immuunsiisteemi ja hormonaal siis-
teemi muutuste uuringud olid a useks kasvg aklooni

omaduse diagnoosimise austamise (immuunfeno-
tUpiseerimine) ning kdrgdoosis tsiitostaatilise ravi ja
luutdi  transplantatsiooni  tehnoloogiate véljatoo-
tamisde ning rakendamisde. Esmene vereloome
tivirakkude siirdamine tehti 1993. aastal. Vereoo-
me tlvirakkude transplantatsiooni kasutusel evétt on
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oluliselt parandanud leukeemiate ja limfoomide
ravi tulemuslikkust. Lumfoomide raviks kasutatud
kdrgdoosis kemoteraapia ja vereloome tlvirakkude
Ulekande tulemusena on ssavutatud viiesastane
hai gusvaba e ulemus 87%l haigetest. Kasutusele on
vOetud nii autoloogne kui dlogeenne vereloome
tuvirakkude transplantatsi oon.

Uuringud lUmfoproliferatiivsete kasvagjatega patsi-
entidd t6id vaja rea muutusi nende immuunmeh-
hanismides ning endokriinregulatsioonis. Suguhor-
moonide tasakaalu muutus on immuunsisteemi
mehhanismide reguleerimise hdirumise olulise t&
hendusega. Anallilsitud testosterooni mittegenoom-
se toime aktiivsuse uuringu tulemused néitavad, et
androgeeni membraaniretseptoril on véhemalt kolm
testosterooni suhtes erinevat afiinsust omavat aa
tudpi ning neil on erinev koekspressiooni ja flsio-
loogiline roll. Hematol oogiliste kasvajate diagnosti-
kas on rakendatud uued meetodid: nn ndja-varvi |&
bivoolu tsitomeetria rakendmine limfoomide ja
leukeemiate diagnostikas annab olulise lisainfor-
matsiooni eriti minimaalse res duaa se kasvajakloo-
ni selgitamisd.

Olulisemad publikatsioonid

Luik E., Palk K., Varik M., EverausH., Aardad T.,
Wennstrom L. et d. 2004. The incidence and survi-

va of acute de novo leukaemias in Estoniaand in a
well defined region of Western Sweden during
1982-1996: a survey of patients aged >65 years. J.
Int. Med., 256, 79-85.

Sak K., Boyenaems J.-M., Everaus H. 2003. Invol-
vement of P2Y receptors in the differentation of
haematopoietic cel. J. Leukoc. Biol., 73, 442-447.

Sak K., Everaus H. 2004. Nongenomic effects to
17b-estradiol — diversity of membrane binding sites.
J. Steroid. Biochem. Mal. Biol., 88, 323-335.

Sak K., Jarv J., Kardson M. 2002. Strain effect de-
scription of ATP and ADP derivatives with modifi-
ed phosphate groups. Comput. Chem., 26, 341-346.

Sak K., Webb, T. E. 2002. A retrospective of re-
combinant P2Y receptor subtypes and their pharma:
cology. Arch. Biochem. Biophys., 397, 131-136.

Tenno T., Oberg F., Mackman N., Nilsson K., Sieg-
bahn A. 2003. PML/RARG plays a role for basal
activity and reti noi d-induced repression of thetissue
factor promoter in acute promyelocytic leukemia
cdls. Thromb. Haemost., 90, 930-939.

Vaht M., Kikas U., Renart A., Lehtmaa J. 2003.
Changes in the immune system of femae sunbat-
hers due to the effect of natural UV radiation. Int. J.
Hyg. Envir. Health, 206, 597-599.

TEADUSTOO TARTU ULIKOOLI KARDIOLOOGIAKLIINIKUS

Jaan Eha

TU kardioloogiakliiniku teadustto raames on otsitud
praktilise meditsiini uusi lahendeid ja véimausi.
Kliiniku teadust6d pohineb koostodl prekliiniliste
instituutidega ja kardioloogiakliiniku andmebaasi-
del. Sidamehaigete seisundi objektiveerimiseks ja
raviks kasutatakse koiki kaasaegse meditsiinitehnika
vOimausi: laboratoorne diagnostika miokardi se-
sundit iseloomustavate biomarkerite méaaramiseks,
eektroflisioloogilised uuringud, ehhokardiograafia
ja veresoonte ultrahdiuuringud, isotoopdiagnostika,
invasiivsed kardioloogilised uuringud.

Aastatel 1998-2002 oli kardioloogiakliiniku p&hi-
teemaks stidame isheemiatbi, selle preventsioon,
fundamentaalsed ja kliinilised aspektid. Jargneva
teks aastateks on teadudikuks huviobjektiks mio-
kardiinfarkti-jérgne stiidamepuudulikkus: raskusastet
maéravad tegurid, ravi ja prognoos.
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Tootatakse vélja ja juurutatakse kliinilisse prakti-
kasse endotedi funktsiooni hindamiskompleksi.
Hindamiseks kasutatakse pulsilaine analtilsi, koro-
narograafiat, immunohistokeemilisi meetodeid ja
biomarkerid.

Osaletakse mitmete rahvusvahdiste projektide téit-
misd kardiol oogiliste patsientide koduja gi missead-
me kasutamise ja sdle andmete anallisil pohi-
nevate ekspertnbuannete koostamise aal. Patsien-
tide koduj & gimisseadmele Docobo omistati Euroo-
pa 2003. aasta parima meditsinilise infotehno-
loogia-alase seadme niMetus.

Veresoonte endotedi funktsionaal suse uurimine on
hésti edenenud. 2003. aastal aveti Endoteeli Uurimi-
se Keskus, kus toimub tihe koost6d TU kardio-
vaskulaar- ja torakaalkirurgia kliinikuga ja biokee-
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mia instituudiga (vt “Endoteelifunktsiooni uuri-
mine Tartu Ulikooli arstiteaduskonnas™).

Olulisemad publikatsioonid

Johansson J., Viigimaa M., Jensen-Urstad M., Kra
kau I., Hansson L. 2001. Risk factors for coronary
heart disease in 55 and 35-year-old men and women
in Sweden and Estonia. J. Int. Med., 41, 551-560.

Kampus P., Kals J., Risimée T., Fischer K., Zil-
mer M., Teesalu R. 2004. High-sensitivity C-reac-
tive protein affects centrd haemodynamics and
augmentation index in apparently healthy persons.
J. Hypert., 22(6), 1133-1139.

Uuskila M. 2002. Acute myocardid infarction and
sudden coronary death in young men. Acta Cardial.,
57, 353-356.

TEADUSTOO TARTU ULIKOOLI LASTEKLIINIKUS

Tiina Talvik

Lapse- ja noorukiea arenguliste héirete ja kroonilis-
te haiguste molekulaarsed mehhanismid, kliinilised
véljendused, levimus ja dukvaliteet on olnud laste-
kliiniku uurimissuundadeks pikka aega Moleku-
laarsete mehhanismide uurimistulemused voimal-
davad tgpsustada diagnoose ja sellega ka haiguste
levimusuuringuid. Riskifaktorite olemuse tépsusta-
mine loob ed duse pdhjendatud preventiivsete meet-
mete valjatbGtamiseks ja rakendamiseks.

EPILEPSIA

on Uks sagedasemaid |apseea neuroloogilis haigusi,
mille haiguskordaja meie poolt 1&biviidud uuringu
alusd on 45 sgja tuhande eaniku kohta. Eagruppi-
des on see néitgja erinev (kuni 4-aastaste laste jaoks
75 sga tuhande kohta). Nii mde kui ka teiste
uurijate poolt viimasd gal 18biviidud uuringud on
néidanud, & epilepsiaga lastel on sageli Opivilumust
ja edukust koolis olulisdt mdjutavad kognitiivseid
hdireid. Mee kliiniku uuringud on veenvat néi-
danud epileptilise kolde lokaisatsiooni mGju kog-
nitii vsete hairete isdoomul e, ssamuti individuaal sete,
uuringute tulemusel pBhinevate arendusplaanide
edukust.

Frontaal epil epsiaga laste kéitumisfenottidibi uurimi-
ne on oluliselt parandanud frontaal epilepsia diag-
noosimist. Seda epilepsiavormi on vahe uuritud ja
kliinilises praktikas on see suhtelisdt vahetuntud
fokaalne epilepsia. Uuringuid lapseess algava fron-
taalepilepsia kaitumisfenottitbi ja kognitiivsete héi-
rete isdoomu kohta on véhe tehtud. Meie senised
tulemused voimadavad oluliselt paremini mdista
frontaal epil epsia olemust.

Oluline edasiminek rakuliste mehhanismide maist-
misel lapseea g uveresoonkonnahdirete tekkimisel
on andnud lootust leida profilaktilised abindud
jéévate g ukahjustuste valtimiseks. Autorid réhuta-
vad edusamme perinataalse hipoksilis-isheemilise

gjukahjustuse uurimisel, mille 6igeaegne ravi voib
vatidajaavaid gukahjustusi. Vaikd aste vaarkohtl e-
misest tingitud g ukahj ustuse “raputatud lapse siind-
roomi” patogeenesis on olulised nii hipoksia kui
isheemia, mis tingivad rasked jédvad gukahjus-
tused.

Uuringud perinataalse asfiksia ja hipoksilis-ishee-
milise entsefal opaatia kohta kinnitavad, et oluliste
kliinilisdt diagnoositavate muutuste valjakujunemi-
seks perinataalses perioodis kulub umbes 12 tundi
janeed muutused kestavad pdevi. Need uuringud on
abiks hipoksilis-isheemilise entsefalopaatia (HIE)
patogeneess mdistmisel. Kirjeldati esmakordsdt
HIE diagnoosimise vBimdust enneaegsetel. Uurin-
gutulemused on parandanud HIE diagnoosimist ja
mdjutanud koostods TU biokeemia ingtituudiga ra-
vitulemusi  positiivses suunas. Teadusgrupp on
koostdos prof O. Saugstadi grupiga Oslost vorrel-
nud laste eustamise jargselt kaugtulemusi, kui on
kasutatud erinevaid eustamisviise (hapnik versus
ruumidhk).

Uuringute tulemused lapseea insuldi kohta on néi-
danud perinataal setef/vastsiindinute gjuinsuldi suurt
sagedust (1/1200 vastsiindinu kohta), mis réhutab
selle uuri missuuna vajalikkust.

Oluliseks uurimissuunaks on pikka aega olnud ka
neuroepidemioloogia ja teiste krooniliste lapseea
haiguste levimus Eestis. Uuriti molekulaarselt kin-
nitunud Duchenne'i tldpi lihasdistroofia |evimust
ning loodi andmebaas nii Kliinilisel kui koepanga
tasemel Duchenne'i ja ka teiste lihashaguste kohta.
Angeman/Prader-Willi slindroomi ja spinaalse li-
hasatroofia uuringud vG6ima davad paremini aru saa
da nende haiguste patogeneesist ja fenotlilip/ge-
nottilp korreatsioonist. See on vdi ma danud paran-
dada nende diagnoosi dega patsientide perede nbus-
tamist. Fentllketoonuuria (PKU) levimusuuring ja
sOetestide (PKU/hipotireoos) sisseviimine Eestis
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on parandanud vargjast diagnoosimist ning seega
kind ustanud laste parima arengu. Edukas on olnud
dusmorfol oogiliste haiguste diagnoosimine. Mole-
kul aar-genestilised uurimistdod toimuvad koostoos
TU Kliinkumi  molekulaarse meditsiini laboriga,
Downi stindroomi levimuse ja nende perede & ukva-
liteedi uuring koostdts TU Kliinikumi meditsiini-
geneetika keskusega.

Tulemusi on saavutatud ka tsdliaakia ja neurol oogi-
liste haiguste seose uurimisel. L8pusirgd on juve
niilse idiopaatilise artriidi levimuse ja immuuno-
loogiliste mdj ufaktorite uuring, mis néitab selle hai-
guse sagenemistendentsi viimastel aastatel. Koos-
t60s Soome kolleegidega jétkuvad valu ja dukva
liteedi uuringud juveniilse artriidi korral.

Olulisemad publikatsioonid

llves P., Lintrop M., Metsvaht T., Vaher U., Talvik T.
2004. Cerebra blood-flow veocities in predicting
outcome of asphyxiated newborn infants. Acta
Peediatr., 93, 523-528.

Kolk A., Beilmann A., Tomberg T., Napa A., Ta-
vik T. 2001. Neurocognitive development of child-
ren with congenital unilateral brain lesion and epi-
lepsy. Brain & Development, 23(2), 88-96.

Kolk A., Tavik T. 2002. Cerebrd laterdization and
cognitive defidts after congenital hemiparesis. Pe-
diatr. Neural., 27(5), 356-362.

Kolk A., Talvik T. 2000. Cognitive outcome of chil-
dren with early-onset hemiparesis. J. Child Neurdl.,
15(9), 581-587.

Reimand T., Uibo O., Zordania R., Pamiste V.,
Ounap K., Tavik T. 2003. Parents’ Satisfaction
with medical and social assistance provided to chil-
dren with Down Syndrome: experience in Estonia
Comm. Gend., 6, 166-170.

Sdlur L., Uibo O., Talvik I., Justus I., MeskilaK.,
Talvik T., Uibo R. 2000. The high frequency of
codiac disease among children with neurological
disorders. Eur. J. Neural., 7(6), 707-711.

Saugstad O. D., Ramji S, Irani S. F., EI-Meneza S.,
Hernandez E. A., Vento M., Tavik T., Solberg R.,
Rootwdt T., Aaden O. O. 2003. Resuscitation of
newborn infants with 21% or 100% oxygen: follow-
up a 18 to 24 months. Pediatrics, 112, (2), 296-300.

Stdmach T., Kallas E., Pisarev H., Talvik T. 2004.
Antenatal risk factors associated with unfavorable
neurol ogic status in newborns and at 2 years of age.
J. Child Neural., 19, 2, 116-122.

Takop U.-A., Kahre T., Napa A., Talvik I., S66t A.,
Piirsoo A., Sander V., Talvik T. 2003. A descriptive
epidemiological study of Duchenne muscular
dystrophy in childhood in Estonia. Eur. J. Paediatr.
Neurol., 2003, 7, 221-226.

TEADUSTOO TARTU ULIKOOLI NAHAHAIGUSTE KLIINIKUS

Sirje Kaur

NAHAPOLETIK JA OKSUDATIIVNE STRESS
TU nahahaiguste kliiniku (Sirje Kaur, Maigi Eisen)
ja biokeemia instituudi (Mihkel Zilmer, Tiiu Kulli-
saar, Aune Rehema, Tiiu Vihalemm, Kersti Zil mer)
interdistsiplinaarne uurimistoo reaktiivsete hapniku-
osade vabanemise ja nende liiast tingitud okslida
tilvse stressi (OS) kui pdletikuga kulgevate haiguste
vatimatu kaasndhu kohta on Kliiniku oluliseks uuri-
missuunaks. Ka vélistegurite toimest tingitud naha
pdletiku e kontaktdermatiidi (KD) korra esinevad
sarnased muutused. OSi tingimustes vabaneb raud
teda siduvatest proteiinidest (ferritiin, transferriin
jt.), mis toob endaga kassa intensiivsema lipiidide
peroksiidatsi ooni ja sdllest tingitud rakukahjustused.
Teiset poolt vaheneb antiokslidantide, sed hulgas
peamise intratsellulaarse antioksiidandi redutsee-
ritud glutatiooni nivoo ning suureneb oksiideeritud
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glutatiooni hulk. Uhisuuringud KDga kaasneva OSi
iseloomustamiseks on andnud Ullatavaid tulemusi.
Tihti arvatakse, et mingi kitsa alaga piirduv naha-
pdletik on ainult lokaane probleem. Mee derma-
tiidihaigete naha in vivo uuring néitas, et ka ainult
labakasi haarav krooniline pdletik toob endaga kaa-
sa tugeva ja generaliseerunud, st kogu nahka haa-
rava OSi, mis véjendub rauahulga rohkenemises,
intensiivsemas lipiidide peroksiidatsioonis ja re-
dokssuhte halvenemises hagete nélisdt terves na-
has. Véikest nahaala haarava dgeda dermatiidi kor-
ral nii tdsiseld tagajargi @ teki (joonis 1).

Erinevad kontaktalergeenid & tekita nahas Uhesu-
guse intensiivsusega oksldatiivset stressi. Nikkel-
sulfaadi suhtes positiivses nahatesti kohas tahel-
dasime 2,5-kordset rauanivoo téusu ja olulist glute-
tiooni redokssuhte kdrgenemist haigete terve naha-
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ga vorreldes, samal gal kui epoksiivaigust tingitud
dermatiidi piirkonnas samad OS néitgjad kdrgene-
nud & olnud. Uuriti ka baaskreem-monoravi ja
kombineeritud |okaalsete kortikosteroidide ning
baaskreemidega |&bi viidud toopilise ravi moju
kroonilise k&tedermatiidi haigete naha antioksiida-
tilvse kaitsevbime taastumisde. Ravi tulemusena
paranes haigete nahas mérgatavalt glutatiooni re-
dokssuhe ja véhenesid lipiidide peroksiidatsiooni
tunnused. Raua tase j&i aga sama kdrgeks kui oli
olnud enne ravi alustamist. Et inimesd & ole erilis
raua ekskretsiooni voimaus ja organismi raua
kogus suureneb enam-véhem vorddisdt eaga, voib
see soodustada selliste OSga seotud haiguste, nagu
ateroskleroos, kroonilised pdl eti kuhai gused ja paha
loomulised kasvgad, tekkimist. Seetfttu vdiks
kroonilise kétedermatiidi konventsionaalsetel e ravi-
mitel e (lokaal sed gltikokortikoidid, baaskreemid) li-
sada rauakdaatorid jalvoi slisteemsed ning |okaal-
sed antioksiidandid (nt vitamiinid E ja C), mis vBiks
lihendada raviaega ja véhendada raua kogunemist
nahas.

Olulisemad publikatsioonid

Eisen M., Kaur S., Kullisaar T., Rehema A., Vih-
ademm T., Zilmer M. 2002. Oxidative stressin are-
active patch test area. Skin and Environment. Per-
ception and Protection. 10th EADV Congress Mu-
nich 2001. Monduzzi Editore, 405-409.

Kaur S., Eisen M., Zilmer M., Rehema A., Kulli-
saar T., Vihdemm T., Zilmer K. 2003. Emollient

[ Age dermatit

. Krooniline dermatiit

Joonis 1.

Krooniline labakétega piirduv
kontaktdermatiit tekitab oksi-
datiivse stressi kogu nahas. Va
sakpoolsed tulbad tahistavad
patsiente, kellel oli uurimise gjal
age dermatiit positii vse nahatesti
néol (n=15) ja parempoolsed tul-
bad haigeid, kdlel viimase 3-9
nadala jooksul oli nahapdletik
katel (n=13). Biopsiad vOeti md-
lemagrupi haigete néiliselt ter-
vest sdjanahadt. Iron —nn “va-
ba’ raud, UIBC — kiillastumata
rauasidumisvoime, TIBC —
totad ne rauasi dumisvdime
(mmol/g nahk).

cream and topical glucocorticoid trestment of chro-
nic hand dermatitis: influence on oxidative stress
status of the skin. J. Dermatol. Science, 33, 127-
129.

Kaur S., Zilmer M., Eisen M., Kullisaar T., Rehe-
maa A., Vihdemm T. 2001. Patients with dlergic
and irritant contact dermatitis are characterized by
striking change of iron and oxidized glutathione
status in nonlesiona area of the skin. J. Investig.
Dermatal ., 6, 886-890.

Kaur S, Zilmer M., Eisen M., Rehema A., Kulli-
saar T., Vihdlemm T., Zilmer K. 2004. Nickd sul-
phate and epoxy resin: differencesiniron status and
glutathione redox ratio at the time of patch testing.
Arch. Dermatol. Res., 295, 517-520.

INTERLEUKIIN-10 PEREKONNA TSUTOKIINIDE
GEENIDE POLUMORFISMI SEOSED PSORIAASIGA
on Kliiniku teiseks uurimissuunaks. Projekti eesmér-
giks on uurida interleukiin-10 (IL-10) ja tema
perekonda kuuluvate tsitokiinide interleukiin-19
(IL-19), interleukiin-20 (IL-20) ja interleukiin-24
(IL-24) genestilisi polimorfisme ja nende seoseid
psoriaasiga. Lisaks geneetilise variatsiooni ja psori-
aas vahdise seose andtlisile on Uritatud leida ka
IL-10, IL-19, IL-20 ja IL-24 pBhjudikku vbi pato-
genestilist rolli psoriaasi kujunemisd, méérates ni-
metatud tstitokiinide mRNA ekspressioone téisveres
eel nevalt genotipeeritud haigetel jakontrollidd.

254- naastulise psoriaasiga haigel ja 148- tervel
kontrollisikul 1abiviidud vordleva analtiiisi tulemu-
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sena leiti, e kindlad IL-10 promootorala hapl otlii-
bid omavad tadhtsust psoriaasi aktiivsuse ja kulu
madramisel, mitte aga haiguse avaldumisd. IL-20
SNPde assotsiatsiooni anal Uitis néitas, et 1L-20 geeni
promootorala -1053G dledi esinemissagedus on
kdrgem psoriaasiga hagetel vorrel des tervete kont-
rollidega (p<0,05). Leiti, et 1L-20 geeni SNPd posit-
sioonides -1053, 1380 ja 1462 on peaaegu taidikult
ahddunud ja nimetatud positsioonide alleelsetest
variantidest kombineerunud G-A-A haplotiip on
riskihaplotiilbiks psoriaas avaldumisd. Samuti
voib jareldada, et IL-19 TGATA haplotiiip on pro-
tektiivseks haplotiitibiks psoriaas hilise vormi aval-
dumisel. 1L-19 ja IL-20 kombineeritud hapl ottitibi-
and Uts néitas, et haplotiiip CACCGGAA on seo-
tud kbrgema psoriaas riskiga, kuguures nimetatud
haplottitbi riskiefektis on mérav just Uksiku IL-20
geeni promootorala SNP efekt positsioonis -1053
(p<0.01).

IL-10 ja IL-20 ekspressiooni analliis TagMan®
QRT-PCR meetodil néitas, et psoriaasiga patsien-
tidd on IL-10 geeni ekspressiooni tase kdrgem
vorrddes tervete kontrollidega (p<0.01) ja IL-10
geeni -1082 positsiooni aleelsed variandid on seo-
tud statistiliselt oluliste erinevustega IL-10 ekspres-
sioonis. Erinevused 1L-20 ekspressioonis e olnud
statidtiliset oluliselt erinevad tervetel kontrollidel ja
psoriaasihaigetel, kuigi leidsime, et IL-20 produkt-

sioon on reguleeritud IL-20 geeni transkriptsiooni
tasemel ning oluline on just IL-20 geeni promooto-
rala-1053 SNP efekt IL-20 mRNA ekspressioonile.

Olulisemad publikatsioonid
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Vasar E. 2004. Combined hapl otype analysis of the
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NEUROLOOGIA-NEUROKIRURGIAALANE TEADUSTOO TARTU ULIKOOLIS

Toomas Asser, Ulla Linnamagi, Tambet Teesalu

NEUROLOOGILISTE HAIGUSTE EPIDEMIOLOOGIA

Epidemioloogia on arstiteaduse haru, mis uurib
haiguste levikut, seoseid ja mdjureid rahvastikus,
eesmérgiga suunata terviseedendust, haiguste en-
netamist ja tervishoiupadliitikat. Samuti voimaldab
see luua Kliinilisi andmebaase ja bioloogilisi koe-
panku, mida saab kasutada koostdéuuringutes aus-
teadlastega. Moodsa epidemioloogia edduseks on
diagnoosi pdhinemine defineeritud kriteeriumitel
ning haiguse detailsd fenotiiibi kirjedusd. Téna
seks on epidemioloogilis andmeid saadud jérgmiste
neurol oogiliste haiguste kohta: gjuinsult, Parkinsoni
tobi, gukasvajad, epilepsia, sclerosis multiplex, mi-
asteeni a, gjutrauma.

Neuroloogiliste haiguste poolt p8hjustatud seisun-
dite ravi ja jarelravi moodustab suure osa koikidest
tervishoiu kulutustest. Hiljuti avaldatud andmed
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Euroopa riikide kohta néditavad ajuhaiguste suurt
osakadu kogu haiguskoormuses. Maailma Tervis-
hoiuorganisatsiooni (WHO) korraldatud Euroopas
[&biviidud uurimuse alusd vaadddi 2000 aastal
eraldi guhaigustest pohjustatud tervisekadu (sur-
made tottu kaotatud e uaastate ning haigestumise
tottu vahenenud téie tervise juures d atud € uaastate
integreeritud néitga) ja see moodustas 35% kaiki-
dest haigustest.

Meditsii niteenuste planeerimiseks on vaja teada t&p-
selt haiguste levimust ning jd8kdefitsiidiga patsien-
tide arvuja struktuuri eanikkonnas. Eestis e ole
vOimalik saada tdeparaseid andmeid meditsiinilisest
dtatistikast, kuna viimane tugineb osal juhtudest
ndrvihaiguste diagnoosimisde mittespetsialistide
poolt ja selle aluseks pol e tdpne fenotlitibi kirjd dus,
sageli pole ka toetutud diagnoosikriteeriumitele.


http://www.pdfcomplete.com/1002/2001/upgrade.htm

&
¥
C

PDF

Click Here & Upgrade
Expanded Features
Unlimited Pages

omplete

Seega on ainus vdimal us adekvaatsete andmete saa
miseks moodsal epidemioloogid pdhinevate uuri-
muste | &biviimine

AJUINSULT on Uks olulisemaid rasket puuet pdh-
justavatest neurol oogilistest haigustest, millest tule-
nev haiguskoormus dhiskonnde on mérkimis-
vaarne. Tartus on l&biviidud kaks rahvastikup&hist
prospektiivse guinsuldi epidemioloogilist uuringut:
1970-1973 ja 1991-1993. Kahekiimne aasta véaltel
on insuldi esmashai gestumus Tartus tdusnud 184-1t
250-ne juhuni 100 000 inimese kohta, pohilisalt
nooremates vanuserthmades [K6rv jt, 1996]. WHO
andmeil pdhinev uuring on nédidanud insulti sure-
muse langustendentss paljudes arenenud riikides,
kuid Ida-Euroopas on see monel pool iseg téusnud.
Eesti on Uiheks ki ge kérgema hai gestumusega riiki-
dest.

PARKINSONI TOVE eripéraks on agaolu, et see on
vahestest neurodegeneratiivsetest nérvihaigustest,
mille adekvaatse raviga suudetakse patsiendi e u-
kvaliteeti ning t00- ja/vli eneseteenindusvdimet
sdilitada umbes endisel tasemel ligi 5 aastat. On
oluline teada, millist rahdist koormust kujutab
suhtdisdlt pikagjaline suure arvu patsientide ravi.
Parkinsoni tOve eesti rahvastikule standarditud levi-
muskordajalevimuspéeval 1.01.1996 a oli 154 juhtu
100 000 inimese kohta. Parkinsoni tGbe esines va
nuses Ule 65 duaasta 1%l rahvastikust [Taba, Asser,
2002]. Eesti kogurahvastikule standarditud haiges-
tumusmaér oli 16,8/100 000 [Taba, Asser, 2003].

MUASTEENIA on dukestvat ravi vgav ndrvihaigus,
ning ravi on inimese normaalse funktsioneerimise
jalvoi eneseteenindusvdime séilimise tagamisel ena
masti t6hus. Labiviidud uuringu andmetd oli mias-
teenia levimuspéeval 1. 01.1997 Eestis 99 juhtu
miljoni daniku kohta [Odpik jt, 2003].

KESKNARVISUSTEEMI KASVAJAD (KNS) p6hjustavad
kas enneaegset surmavoi vaegurluse teket enamikel
haiguguhtudest. Keskmine haigestumuskordaja
primaarsetesse KNS kasvgaesse oli 9,8/100 000
[Liigant jt, 2000]. Keskmine eulemus g ukasvgate
korrd oli 33,2 kuud [Liigant jt, 2001]. Ajukasva
jatest pbhjustatuna kaotatud €l u- jatddaastate arv on
suur, see on oluliseks haiguskoormuseks Uhiskon-
nale. Eriti arvestades fakti, et Eestis on kasvgjatesse
suremuse statistika alusel alla kolmekiimneste hul-
gas gjukasvagjad 2.—-3. kohal.

Eestis téi skasvanute epi demiol oogiliste néitgjate tu-
lemused EPILEPSIA kohta on olnud senini vaielda
vad. Tartus 18bi viidud uuringu tulemuse selgus, et

epilepsa haigestumus oli 35,4 juhtu 100 000
inimaasta kohta ja levimus 5,3 juhtu 1000 elaniku
kohta (levimuspdev 01.01.1997) on vorrddav in-
dustriaal maade vastavate néitgjatega Kuigi toostus-
maade kirjanduses on praegu aktuaane “Uleravi-
mise” probleem, sSiis eesti uuring viitas “daravi-
mise” tendentsile [Oun jt, 2003a; 2003b]. Epilepsia-
haigete eukvaliteedi uuringu alusd sdgus, et eesti
epilepsiadiagnoosiga patsientidel on 52,4%l juhtu-
dest probleemiks stigmatiseeritus. Uuringutul emu-
sed kinnitavad, et sdle pdhjuseks on peamiset
psiihhosotsiaal sed probleemid [Herodes jt, 2001].

Aastatd 1988-1989 viidi LounaEestis &b rah-
vastikupbhine SCLEROSIS MULTIPLEXI uuring.
Slerosis multiplexi levimus Louna-Eestis oli 51
juhtu 100 000 daniku kohta, 55% patsientidest olid
stigava voi raske puudega [Gross jt, 1993].

PEATRAUMAD ja sdjaguvigastused pdhjustavad
enamiku traumagjérgsest plsivast puudest. Pesaju
traumat esineb rohkem vanuses 2040 aastat ning
raske peetrauma jatab adati intelektuaadsad ja
emotsionaalseid hdireid kuni dementsuseni. Ka ker-
ge peatrauma pdhjustab sageli mdu ja kontsentrat-
sioonivdime halvenemist, asteeniat ja initsiatiivi
langust, mis viib inimese t66vGime vahenemiseni
jalvdi  kaoni. Peatraumade haigestumuskordaja
1999. a Tartus oli 187 juhtu 100 000 eaniku kohta
aastas, sama kui teistes Lééne-Euroopa maades.
Toostuslinnades Kohtla-Jarve, Kohtla-Némmd ja
Johvis on aga peatraumade haigestumuskordaja
934/100 000, mis on teadaol evalt suuremaid Euroo-
pas. Segjuures on suur vagival dsete vigastuste osa-
kaal. Vanusdiselt oli sagedasim peatrauma 20-39
aastaste hulgas, st k8ige produktiivsemas dueas
(75% juhtudest).

Labiviidud g uhai guste epi demiol oogilised uuri ngud
viitavad sdlele, et haigestumus ja levimus osade
hai guste puhul sageneb vanemates vanusegruppides
ning, arvestades demograafilis prognoose, tingib
see juba praegu gjuhaigustest pohjustatud tervisekao
markimisvadrse suurenemise. Terviskadu suurendab
gukasvgate ja peatraumade esinemine just too-
voimelises eas patsientidd. Selgub, et mitmete hai-
guste ravimisdl e kasutata optimaalset raviskeemi,
< tegemist on pigem “alaravimisega’. Taastusravi-
ja psthhosotsiaalse toetussiisteemi areng on vedl
algstaadiumis ja narvikliinikus aastate jooksul 18bi-
viidud uuringute alusd sdgub, et sdle vajadus
elukvaliteedi tagamiseks on ilmne, kuna paljude
gjuhaigustega kaasnevad nii psiihhosotsiaalsed kui
taastusravi probleemid jéévad praegu lahendamata.
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L6ppjareldusena sdlde uurimissuunale vdib prog-
noosida gj uhai gustest pdhjustatud tervisekaost tingi-
tuna nii meditsiini- kui riiklike kulutuste suurene-
mist lahitulevikus. Kui tahame l&heneda meditsiini-
slisteemi  Uldtunnustatud  kvaliteedistandarditel e,
voivad kulutused ved gi tdusta.
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ARENDUSTEGEVUSE JA ALUSTEADUSE
POHISSUUNAD NARVIKLIKUS

Olulisemateks arendustegevuse ja alusteaduse
suundadeks nérvikliinikus on viimastd aastatd ol-
nud telemeditsiinististeemi arendamine Eestis, koe-
kiipide metoodika sisseviimine ning Eesti Koepan-
galoomine.

TELEMEDITSIIN

Kaasaegsete tel ekommunikatsi oonivoi mal uste kiire
areng annab vOi maluse meditsiiniabi kvaliteedi tost-
miseks. Eesti oma paljude saarte, madala rahvas-
tikutiheduse ja ainsa arstiteaduskonnaga Tartus on
ks terviklik tervishoiupiirkond vahese arvu spetsia-
listidega. 1998. aastal algatati Uppsala Ulikoolhaig-

Esimene teleloeng Tartust
K ohtla-Jarve neurol oogi-
dele, paremalt akadeemik
Ain-Elmar Kaasik,
professor Toomas Asser,
vanemteadur Ulla Linna-

magi.
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la tod Badtimeremaade riikide tervishoiuteenuse
kvaliteedi tBstmise ja mdnede meditsiinivald-
kondade arendamise eesmérgil telemeditsiini pro-
jekt BITNET. Praeguseks on TU nérvikliiniku koor-
dineerimisd kujunenud teemeditsiinivargustik, ku-
hu on hdlmatud kolm suuremat haiglat ja kolm pe-
rearstikeskust Eestis. Pohiline tegevus on olnud
erakorraliste ja planeeritud videokonsultatsioonide
korrddamine, distants-taiendkoolituse |abiviimise
teleloengutena ja erinevate valdkondade meditsiini-
teemalistd arutluskoosolekutel osalemine telesilla
vahendusd. Naérvikliiniku eestvedamise toimib
neurofiisiolooge Uhendav vorgustik, mis annab eri
Eesti piirkondade neurofiisioloogidele voimaluse
ekspertarvamuseks he olulisema neuroloogilise
diagnostilise protseduuri tulemuste hindamisd. Te-
lemeditsiiniline vorgustik voimadab mitte ainult
eedtisisest teistsugust arvamust, vaid konsulteeri-
mist ka parimate oma ada véisriiklike spetsialisti-
dega.

Telemeditsiiniprojekt pani duse olulisele arenguli-
sele hiippd e radioloogia val dkonnas. Praeguseks on
installeeritud TU Kliinikumis pildiserver, kust arst-
konnale on digitaalselt kéttesaadavad kdik TU Klii-
nikumis teostatud radioloogilised uuringud, samuti
on voimdik pildisire Kohtla Jarvelt, Talinnast ja
Uppsal ast, |ahitul evikus ka Parnu jaVVoru haiglatest.
Eesti radioloogid on tulevikus vamis Uhinema Ule-
riigilisse radiol oogiavorgustikku.

Seega teeb telemeditsiin Gha paremini Uleriiklikult
kéttesaadavaks kaasaegse meditsiinitehnoloogia
saavutused, tippspetsidistide konsultatsioonide va-
hendusel ka diagnostilise oskusteabe ning kokku-
vottes parandab arstiabi kvaliteeti ja interdistsipli-
naarset koostood.

Olulisemad publikatsioonid
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KOEKIIPIDE METOODIKA JA SELLE RAKENDAMINE
K OEPOHISES EK SPRESSIOONIPROFILIEERIMISES

Kaasaegses rakenduslikus funktsi onaal ses genoomi-
kas kasutatakse geenide ekspressiooni uurimiseks ja

ravimite vajatdotami seks vajdike mérklaudade hin-
damiseks mitmesuguseid kiibipdhiseid tehnol oogi-
aid. Koekiibid Uhendavad histoloogilise anallisi
edlised kiibipohise suure |&bilaskevdimega. Koekii-
pide kasutamine vdimaldab paraleelsdt histoloo-
gia pbhinevat suure hulga koematerjdide samaaeg-
set standardiseeritud anallilisi ja tagab selleks
kasutatavate kulumaterjalide (antikehad, cDNA ja
RNA-proovid) ning hinnalise koelise materjali
sadstliku kasutamise

Neuroonkoloogia labor on loonud seeria koekiipe
ekspressiooniprofileerimiseks normaalses inimese
nérvisiisteemis. Need koekiibid hdlmasid algsdlt 35
lokalisatsiooni, praeguseks 55 narvististeemi |okali-
satsiooni. Kiibid on ideaaseks vahendiks geeni-
ekspresiooni anallilisiks normaalses nérvisiisteemis
[Teesalu jt, 2004].

Ekspressiooni profileerimiseks erinevate narvisis-
teemi patoloogiate puhul on praegu véljat6otamise
spetsiaalsed kiibid.

KOEPANK
Kliiniliste ja histoloogiliste andmetega varustatud,
ectikareegleid jérgides kogutud koeproovide kol-
lektsioonid on rakenduslike biomeditsiini uuringute
[abiviimiseks hadavajalikuks infrastruktuuri osaks.
2000. aastdl algatati TU Narvikliiniku initsiatiivil ja
Helsingi Ulikooli Haartmani Instituudi osausel
koepanga loomise protsess. 2002. aastal moodustati
patol oogi ateenistuse juures Koepank, kus on erine-
vate projektide tarvis kogutud ja véljastatud sadu
koeproove. Koepank osaleb rahvusvahelises Euroo-
pa K oepankade Assotsiatsioonis eesmérgiga davda-
da koostood eri Euroopa riikide koepankade vahel
ja parandada kudede t66tlemise metoodikaid [Orr jt,
2002].
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von Versen R., Weiss T., Womack C., Ylikomi T.
2002. The establishment of a network of European
human research tissue banks. Cell. Tiss. Bank, 3(2),
133-137.
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Teesalu T., Kulla A., Simisker A., Siren V., Law-

rence D. A., Asser T., Vaheri A. 2004. Tissue
plasminogen activator and neuroserpin are widdy

expressed in the human centra nervous system.
Thromb Haemost., Aug., 92(2), 358-368.
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Joonis 2. Koekiipide vamistamine. Esmalt kantakse doonorplokkidest voetud 0,6 mm |&bimddduga silindrikujulised

mikrobiopsiad tlhja parafiinist retsipientplokki.

Sdlisdt tekitatud komposiitplokist valmistatakse mikrotoomil

koelGigud ja histol oogilised preparaadid, mis sisaldavad Uhelainsal klaasil materjali kuni 300 |ahtebl okist.

TEADUSUURINGUD PSUHHIAATRIAS
Veiko Vasar

Pstihhi aatri akliiniku teadustegevus on viimastd aas-
tatel keskendunud jargmistd e valdkondadel e
® psidhikahéirete epidemiol oogiaja psiihhosot-
siaa sed tegurid;
*  &devus jameeeoluhéirete bioloogilised mar-
kerid;
® unehéirete patogenees mehhanismid.
Pstitihikahéirete epidemioloogia aal on uuritud &re-
vus- ja meeeoluhdirete levikut, pstidhikahéirete
levimust lastel ning unehéirete levimust Ulidpilastd.
Uurimistegevuse osaks on spetsiifiliste kiisimustike
véljatbotamine, mis voimaldaksid méérata kliinili-
sdt oluliste simptomitega isikud sihtpopul atsioonis
ning oleksid kasutatavad ka soetestina perearsti
praksises, nagu emots onaalse enesetunde (EEK) ja
unehéirete kilsimustik. EEK vdimaldab uurida &re-
VUS- ja depressiooni slimptomite esinemist ning
emotsionaalset distress sihtpopulatsioonides ning
on rakendatav drevus- ja meeleol uhdirete sbdtestina
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[Alugja jt, 2004]. Depressiooni prevalentsi ja psiih-
hosotsiaal sete tegurite uuringutega on seotud kaks
kaitstud doktoritodd (Sergei Pakriev, 1998, Anu
Alugja, 2002).

Arevus- ja medleoluhdirete bioloogiliste markerite
uurimisel on koost6os teiste uurimisgruppidega
kasutatud komplitseeritud tehnoloogiaid, nagu Uk-
siknukleatiidipolimorfismi mééramine ja SPECT,
samuti trdptofaanidepletsiooni test ja CCK-provo-
katsioonitest. Koletslistokiniinisiisteemi (CCK)_ osa
paanikahdire patogneesis on kasitletud Jakov Sliki
doktoritdos (1999) ning serotoniinisiisteem on ol-

nud Eduard Maroni doktoritoo (2004) kesksemaid
uuri misobjekte paanikahdirega patsientidel. SPECT
uuringutega on nadatud, et serotoniinitransporteri
sidumisaktiivsus on paanikahéirega patsientide lan-
genud, vorreldes kontralligrupi ja remissioonis ole-
vate paanikahéirega patsientidega [Maron jt, 20044).
Esimes tulemusi on saadud psiithikahdire seoste
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uurimisel  Uksiknuklectiidipolimorfismidega [Ma
ron jt, 2004b]. See uuring hdlmab andmete kogu-
mist voimalike seoste osas kahekiimne the seroto-
niini-, koletsistokiniini-, dopamiini- ja opioidsis-
teemi kandidaatgeeni Uheksakiimne Uksinukl eotiidi-
polimorfismi ja pstdhikahédirete vahd. Jatkuvad
uuringud depressiooni ravitulemusi mdjutavate fak-
torite mdaramisel. Unehéirete patogeneesimehhanis-
mide uuringud said alguse digitaalse pollisomnog-
raafi kasutusd evGtmisega, senini on enam uuritud
uneapnoe probl eeme.
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TEADUSTOO POHISUUNAD SISEKLIINIKUS

Margus Lember

Viimastel aastatel on sisekliiniku teadust6o olnud
seotud krooniliste haiguste kulu isedrasus mdj ute-
vate tegurite, patsiendi toimetulekut ja arstiabi kva-
liteeti mGjutavate faktorite uurimise ning tervisetu-
lemi mGdtmisega. Uuritud kroonilisteks ha gusteks
on poletikulised ja degeneratiivsed liigesehaigused,
dispepsia, teise tuibi diabeet ning neeru vaskulaar-
kahjustused. Kliinikus on adapteeritud reumatoid-
artriidiga patsientide e ukvaliteedi hindamise mee-
todid ning hinnatud nende psiihhomeetrilisi oma-
dusi. Me e uuringud néitavad, et perearstid on haka-
nud tegel ema reumatol oogiliste probl eemidega, reu-
matoloogi abi on kontsentreerunud rohkem pol eti-
kulistele haigustde, diferentsiaal diagnostikde ning
pikagjalist ravi vgavatele patsientidele. Andllsist
nahtub, et liigesvaevustega patsiendi diagnoos pere-
arstiabi tasandil ja&b stindroomi na méératl etud tase-
mele ca 10% patsientidest. Spetsiaisti vastuvotul
kéinutest on see ca 1%, mis naitab head tulemust ja

Joonis 3.

Serotoniinitransporteri sidumise SPECT uuring keskajus
tervetel vabatahtlikel (A) ja
paanikahéirega patsientidd (B).

vastab ootustele. Reumatoloogilise abi kéttesaada
vust hindavad 47% uuritutest heaks, 7% peab reu-
matoloogi abi erinevatel pbhjustdl raskesti kétte-
saadavaks. Reumatoidartriidiga patsientide haiguse
kulgu analtilisides on kindlaks tehtud haigusgrupp,
kus patsientidel sdilib hea eukvaliteet vaatamata
jarjekindla medi kamentoosse ravi puudumisele.

PBhjalikumalt on analtilsitud temporomandibul aar-
se liigese (TML) haaratust kui liigesehaigustega
patsientide eukvaliteeti mdjutavat tegurit. TML
artriit mojutab patsiendi igapéevast du olulisdt va-
[u/diskomfordi kaudu. Viimastel on tihe seos TML
kahjustuse réntgel oogilise progresseerumise ja po-
letiku markeritega. Segus, e erosioonide tekkega
oli seotud kdrge serotoniini tase stinoviaal vedelikus.

Uudsed on artroos jajuveniilse kroonilise artriidiga
patsi entide populatsiooniuuringud, samuti osteopo-
roos hindamine luu metabolismi markerite alusd.
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Rakendatud on uued hindamisskaalad kliinilise sei-
sundi iseloomustamiseks ning kdhre ainevahetust
kirjel davad/isel oomustavad stinoviaa vedelikust, ve-
rest ja uriinist méératavad molekul aarsed markerid.

Duspepsiaga patsientide arstiabi erinevatel tasandi-
tel ning Heicobacter pylori roll vastavate kaebuste
pohjustajana on olnud heks uurimissuunaks. Dis-
pepsia kui laidt levinud probleemi késitluguhendid
voivad erineda erinevates maades soltuvalt prob-
leemi levikust, erinevate dispepsiat pohjustavate
haiguste epidemioloogiast ning tervishoiusiisteemi
eriparadest. Eestis seedetrakti Ulaosa endoskoopial e
saadetud patsientide dispeptiliste vaevuste struk-
tuuri anallilisil sdgus, & nn klassikalised haa-
vandistimptomid on olulised peptilise haavandi esi-
nemist prognoosivad tegurid. Seevastu niisugused
siimptomid, nagu korvetised ja maohappe regurgi-
tatsioon, esinevad nii Gsofagiidi kui peptilise haa-
vandi korrad ja endoskoopiata e ole véimalik nende
siimptomite alusel haiguse esinemist prognoosida
Peptilise haavandiga patsientidel esineb soole arri-
tusstindroomile isdoomulikke simptomeid arvatust
sagedamini. Selgub, e ravijuhiste mfju arsti t66
kvaliteedile ning patsientide tervisetulemile tundub
olevat oodatust méarksa vaiksem. Edukad on olnud
uuringud neeruhai guste osas, kus kontsentreerutakse
kroonilise  neerupuudulikkuse  epidemioloogiale,
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neerutransplantaadi  morfoloogilistele muutustele,
neeru vaskulaarkahjustuse mudelite ning oksiida-
tiivse stressi uuringutele.
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