TsOoliaakia diagnostika

TsOliaakia ehk gluteensensitiivne enteropaatia on autoimmuunne
geneetilise eelsoodumusega peensoole limaskesta haigus.
Haigust iseloomustab krooniline peensoole limaskesta pdletik
koos hattude atrofeerumise ning malabsorptsioonisindroomi
tekkega.

Gluteeni sisaldavate toiduainete sO6émisel lohustatakse gluteen
organismis gluteniiniks ja raskesti seeditavaks gliadiiniks.
TsOliaakia korral on inimese immunoloogiline tolerantsus
gliadiini deamideeritud fragmentide suhtes 1langenud ning
tekivad gliadiinivastased antikehad, mis kahjustavad peensoole
limaskesta.

HLA-DQ2 ja HLA-DQ8 geenid suurendavad tsoliaakiasse
haigestumise riski, kuna nende geenide poolt kodeeritud
antigeene esitlevad retseptorid seonduvad gliadiiniga
oluliselt tugevamini kui ulejaanud retseptorite isovormid.
HLA-DQ2 ja HLA-DQ8 retseptorite isovormid aktiveerivad suurema
tdenaosusega T-lumfotsulute ning algatavad autoimmuunse
protsessi.

Peensoole seinas tekib mikrohattude atroofia, mis pdhjustab
valkude, lipiidide, susivesikute, vitamiinide, mineraalainete
ja mikroelementide imendumishaireid ning kujuneb valja
malabsorptsioonisundroom. Tsoliaakiale tuupilised haigusnahud
nagu krooniline koéhulahtisus, kohupuhitus, Kkoéhnumine ja
kasvupeetus kujunevad valja malabsorptsioonisindroomi foonil.
Haigus on heterogeense kliiniliste leidude ja sumptomite
spektrumi tdéttu aladiagnoositud.

Tsdoliaakia voib kliiniliselt avalduda igas vanuses, kuid
avaldub sagedamini:

» 6-st elukuust kuni 2. eluaastani (58-77% juhtudest), kuil
dieeti lisatakse gluteeni sisaldavad toiduained;
= -40. eluaasta vahel.
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Vaikelapseeas on haiguse levimus poiste ja tudrukute seas 1:1,
taiskasvanueas podevad aga naised tsdliaakiat 2-3 korda
sagedamini kui mehed. On tdestatud, et mida kauem saab
tsOliaakia geneetilise eelsoodumusega laps rinnapiima ning
mida hiljem ta hakkab so6doma nisu-, rukki-, odra- ja
kaerajahust tooteid, seda hiljem tekivad ja kergemad on
haigusnahud. Tsdliaakia on enamlevinud Pohja-Euroopas, USA-s
ja Austraalias ning seda esineb harva Aasias ja Aafrikas, Kkus
eelistatakse toiduks gluteeni sisaldavate toiduainete asemel
riisi, hirssi ja maisi.

Tsoliaakial voib eristada kolme kliinilist vormi:

asUmptomaatiline, avastatav ainult seroloogilise
diagnostikaga, peensoole biopsia histoloogiaga;

» subkliiniline, vahese sumptomaatikaga;

» klassikaline sumptomaatikaga vorm; pikemaaegsel
poédemisel kaasnevad ka soolevalised nahud: aneemia,
neuroloogiline sumptomaatika, herpetiformne dermatiit,
maksafunktsioonihdaired, infertiilsus, amenorrda, IgA
nefropaatia, muokardiit, osteoporoos jpm.

Analuusid:

» Koe transglutaminaasi vastane IgA seerumis (S-tTG IgA)
ja immunoglobuliin A seerumis (S-IgA) on esmane uuring
kui on kahtlus ravimata s.o. gluteenivaba dieeti
mittepidaval tsOliaakia esinemisele.

» Koe transglutaminaasi vastane IgG seerumis (S-tTG IgG)

= Endomutsiumivastane IgA seerumis (S-EMA IgA)

= Endomuusiumivastane IgG seerumis (S-EMA IgG)

» Gliadiinivastane (deamideeritud) IgA seerumis (S-AGA
IgA)

» Gliadiinivastane (deamideeritud) IgG seerumis (S-AGA
I9G)

= HLA-DQ2 ja HLA-DQ8 geenide uuring

TsOliaakia kahtlusel alustatakse uuringuid tTG-IgA ja uld IgA



maaramisest.

Koe transglutaminaas on tsdliaakia koO0ige olulisem
autoantigeen. Kui gluteeni 16hustamisel tekkinud gliadiin on
labi enterotsuutide organismi imendunud, siis koe
transglutaminaasi uUlesandeks on deamideerida gliadiin. Koe
transglutaminaasi vastased IgA on vaga spetsiifilised ja
tundlikud tsoliaakiale ja herpetiformsele dermatiidile. Kuigi
koe transglutaminaasi vastased IgG on vahem spetsiifilised, on
need olulised markerid IgA puudulikkusega patsientide
diagnoosimisel.

Immuunglobuliin A (IgA) on (ks viiest immuunglobuliinide
klassist, moodustades ca 10% immuunglobuliinide Uuldhulgast.
NB! Immunoglobuliin A puudulikkust esineb tsodliaakia
diagnoosiga haigetel 10 kuni 15 korda sagedamini kui tervetel
(sagedus 1: 500-800).

Endomiilisiumivastased antikehad seostuvad koe transglutaminaasi
kui antigeeniga peensoole limaskestas. Endomliusiumivastaste
antikehade sihtantigeene leidub inimese, primaadi jt liikide
s0ogitorus, nabavaadis, maos, maksas jt kudedes. Neid kudesid
on vdimalik kaudse immuunfluorestsentsmeetodil kasutada
antigeense substraadina.

Deamideeritud gliadiinil esineb rohkem B-rakule spetsiifilisi
epitoope ehk antikeha seondumiskohti kui algsetel gliadiini
peptiididel. Antigeeni esitlevad rakud Kkorjavad dules
deamideeritud gliadiini ning esitlevad seda kui antigeeni HLA-
DQ2 ja HLA-DQ8 retseptoritel T-lumfotsltutidele.

HLA-DQ2 ja HLA-DQ8 on molekulid, millel esitletakse
deamideeritud gliadiini immuunrakkudele. TsOliaakiahaigetest
90-95% on HLA-DQ2 positiivsed, ulejaanutest pooled on HLA-DQ8
positiivsed. Kuid nende ainalksi olemasolu tuvastamine ei ole
piisav haiguse diagnoosimiseks. HLA-DQ- ja HLA-DQ8 haplotuubid
esinevad kuni 40%-1 rahvastikust.

Eluaegset gluteenivaba dieeti pidades taastub patsiendi



peensoole 1limaskest, kaob kliiniline suptomaatika ja
autoantikehad muutuvad maaramatuks.

Naidustus:

» kahtlus tsOliaakiale (periooditi esinev kohulahtisus
vahelduvalt koéhukinnisusega, kaalulangus, lastel esinev
kasvupeetus vo0i kdhupuhitus, rauavaegusaneemia,
foolhappe defitsiit, transaminaaside todus, dermatitis
herptiformis jpm)

» peensoolebiopsia vajaduse hindamine

» gluteenivabal dieedil olevate patsientide jalgimine

» tsOliaakia disgnoosimine spetsiifiliste sesisundide
korral: IgA puudulikkus, autoimmuunhaigused, nt DM 1
tudp, kilpnaarme ja maksahaigused, Downi sundroom jne

» Tsoliaakiahaige lahisugulased

Analiiiisimeetod:

= S-IgA — immuunturbidimeetria;

«S-tTG IgA, S-tTG IgG, S-AGA IgA, S-AGA IgG -
fluorestsents-immuunmeetod (FIA);

= S-EMA IgA, S-EMA IgG — kaudne immuunfluorestsentsmeetod
(IIF);

= HLA-DQ2/DQ8 — PCR meetod.

Referentsvaartuseid vt tabelist
Tolgendus:

» tTG-IgA positiivse tulemuse korral tuleb patsient
suunata gastroenteroloogi v0i pediaatri vastuvdtule. Kui
tTG-IgA vaartus on vahemalt 10 korda suurem referentsi
Ulemisest piirvaartusest, vOetakse teine vereproov, mida
testitakse EMA-IgA suhtes. Kui anallilsi vastus on
positiivne, vdib arsti ja vanema(te) (vdimalusel Kka
lapse) nodusolekul kinnitada tsdliaakia diagnoosi ilma
biopsiat votmata (ka asumptomaatilistel lastel).
Diagnoosi kinnitamiseks ei ole vaja teostada HLA-DQ2 ega
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HLA-DQ8 analltusi, Kkull aga vo6ib selle analilsi
teostamine kasulikuks osutuda riskiruhmade skriinimisel.
 Negatiivne tTG-IgA test ja madal uld IgA viitavad IgA
puudulikkusele. IgA puudulikkusega patsientidel tuleb
tsoliaakia diagnoosimiseks ning gluteenivaba dieedi kulu

jalgimiseks maarata tTG-IgG, EMA-IgG ja AGA-IgG.

» tTg-IgA test on negatiivne, uld IgA on normivahemikus ja
riski valenegatiivsele tulemusele ei ole, vodib
tsoliaakia valistada.

» Valenegatiivset tulemust vdivad poOhjustada vahene voi
liiga luhikest aega gluteeni sisaldavate toiduainete
tarbimine, immuunosupressiivsed ravimid ja soolevalised
sumptomid nagu herpetiformne dermatiit.

= Kui uuringud tsdliaakia suhtes on negatiivsed, kuid
kahtlus tsoliaakiale pusib, tuleb skriiningteste korrata
3-6 kuu parast.

» Gliadiinivastane IgA esineb ca 60% — 90% herpetiformse
dermatiidi haigetel

» Skriiningtestide valepositiivse tulemuse vdivad anda
Crohni toébi, kroonilise infektsiooni jargne
malabsorptsioon, toiduvalgu talumatus (nt. muna, piim),
hipergammaglobulineemia, autoimmuunsed haigused.

» Positiivne tulemus vO0ib esineda harva ka tervetel
inimestel.

» Negatiivne HLA-uuring. Patsiendil ei ole suurenenud
riski haigestuda tsoOliaakiasse. HLA-DQ2 ja HLA-DQS8
molekulide puudumine valistab suure tdenaosusega
tsoliaakia esinemise.

= HLA uuring positiivne. Riskihaplotuupide leid kinnitab
tsdliaakia diagnoosi juhuk, kui patsiendil on
tsoliaakiale viitavad sumptomid ning on leitud Kka
haigusega seotud antikehad.

S-AGA TIgA, S-tTG IgA, S-EMA TIgA (ka IgG isotuupi antikehade)
sisaldus vaheneb gluteenivaba dieedi korral 2-3 (9-12) kuu
moddudes ning dieedi 10petamisel suurenevad antikehade
kontsentratsioonid uuesti.
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Laktoosi taluvuse proov (LTT)

» Glukoos paastuplasmas enne laktoosi manustamist, fP-Gluc
O min (pre Lactose PO)

= GlLukoos plasmas 20 minutit parast laktoosi manustamist
P-Gluc 20 min (post 50g* Lactose PO)

= Glukoos plasmas 40 minutit parast laktoosi manustamist,
P-Gluc 40 min (post 50g* Lactose PO)

Laktoosi taluvuse proovi eesmargiks on peensoole limaskesta
enstiumi laktaasi puudulikkuse diagnoosimine. Proov vdimaldab
hinnata, kas laktaasi aktiivsus peensooles on piisav, et
lohustada 1laktoosi ehk piimasuhkrut glikoosiks ja
galaktoosiks, mis imenduvad labi sooleseina vereringesse.
Hipolaktaasia korral ei 1lagundata 1laktoosi peensooles
taielikult, mistottu laktoos satub jamesoolde ja 1laguneb
sealse mikrofloora toimel. Tekivad erineva raskusastmega
gastrointestinaalsed nahud (gaasid, k&hupuhitus, -valud, -
lahtisus jm).

Laktaasi aktiivsust vo06i puudulikkust valjendavad
glukoositaseme vaartused paastuplasmas ja jargnevates
proovides (20, 40 minutit) parast kindla laktoosiannuse
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manustamist.

Laktaasi puudulikkus vdib olla primaarne ehk geneetiliselt
paritav vdi sekundaarne, ehk tingitud gastrointestinaalsetest
haigustest.

Proovi ei tehta kliiniliselt selge laktoositalumatuse korral.
Naidustus: Kahtlus laktoositalumatusele
Proovi labiviimine:

 Esimene vereproov voetakse tihja kdhu glikoosi vaartuse
maaramiseks, patsient peab eelnevalt olema vahemalt 12
tundi sOoOmata.

= Seejarel joob patsient 5 minuti jooksul laktoosilahuse
(50 g laktoosi / 300 mL).
*Lastele kehakaaluga < 50 kg arvestatakse 1 g (6 mL
lahust) kuni 2 g (12 mL lahust) kehakaalu 1 kg kohta,
aga mitte ule 50 g

= Teine ja kolmas vereproov voOetakse vastavalt 20 ja 40
min peale laktoosilahuse joomist.

Analiiiisimeetod: Fotomeetria

Referentsvaartused vt tabelist

Tolgendus:

Oluline on hinnata tulemusi koos kliinilise pildiga ja
diferentsiaaldiagnostiliselt arvestada erinevate
gastroenteroloogiliste haigustega: poOletikulised soolehaigused
(Crohni tobi, wultseratiivne koliit, tsdéliaakia jt),
infektsioosne enteriit, Giardia Ulamblia infektsioon,
tsustiline fibroos, kartsinoidne sundroom jt.

Diabeetikutel on proovi interpretatsioon susivesikute
metabolismi haire tottu mitteusaldusvaarne.
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Immuunglobuliin A (S-IgA)

Immuunglobuliinid (Ig) on grupp plasmavalke, mida sunteesivad
B lumfotsuudid ja plasmarakud ning mis eristuvad raske ahela
tuubi jargi molekulis viide klassi: IgG, IgM, IgA, IgE, IgD.
Immuunglobuliinid toimivad antikehadena, tundes &ra ning
sidudes kehavdOraid antigeene (bakterid, viirused, toksiinid
jt) ja vahendades antigeenide havitamist. Elektroforegrammil
paiknevad immuunglobuliinid peamiselt y-globuliinide
fraktsioonis ja moodustavad tervel inimesel 20- 25% seerumi
valkudest. Kui plasmaraku kloon paljuneb kontrollimatult,
produtseeritakse uUhte monoklonaalset immuunglobuliini ja
selle kontsentratsioon seerumis touseb patoloogiliselt.

Immuunglobuliin A (IgA) on uks viiest immuunglobuliinide
klassist, moodustades ca 10% immuunglobuliinide uldhulgast.
Esineb kaks IgA alaklassi: IgAl (80-90%, monomeerne ja esineb
enamasti seerumis) ja IgA2 (10- 20%, dimeerne, enamasti
sekreetides). Immuunglobuliin A on seromukoossetes sekreetides
tahtsaim antikeha, sisaldudes pisarates, slljes, emapiimas,
bronhiaal-, gastrointestinaal- ja wurogenitaaltrakti
sekreetides. Jamesooles olev IgA2 tagab endotoksiinide
elimineerimise. IgA aktiveerib komplementi alternatiivse raja
kaudu (mitte klassikaliselt) ja takistab mikroorganismide
adhesiooni limaskestadele. Seerumi IgA poolestusaeg on 6 pdaeva
ja see el sOltu kontsentratsioonist. IgA kontsentratsioon
sunnihetkel on wumbes %, Uheaastaselt umbes 25% ja
kolmeaastaselt 1ligi 50% taiskasvanute kontsentratsioonist. 9
aastasel lapsel on IgA kontsentratsioon tdusnud taiskasvanute
referentsi alumise piirvaartuseni.

Naidustused:

 Paraproteineemiate (IgA mueloom jt) diagnostika
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= Immuunpuudulikkus (selektiivne IgA puudulikkus)

» TsOliaakia diagnostika

= IgA nefropaatia

» Lisauuring autoimmuunhaiguste diagnostikas

»Lisauuring hupo- ja hupergammaglobulineemiate
diagnostikas

» Lisauuring maksatsirroosi, hepatiidi diagnostikas

Analiiiisimeetod: Immuunoturbidimeetria

Referentsvaartused vt tabelist

Tolgendus:
IgA kdrged vaartused:

= TgA mueloom, Hodgkini to6bi, lumfoomid

 Maksahaigused (tsirroos, toksiline kahjustus,
alkoholism)

= IgA nefropaatia

= Limaskestade kahjustused

= Autoimmuunhaigused, RA koos kdorge RF-ga, SLE, MCTD

» Wiskott-Aldrich i slindroom

» Kroonilised infektsioonid: infektsioosne mononukleoos,
aktinomikoos, tuberkuloos

» Gastrointestinaaltrakti tuumorid, maksakasvajad

= Henoch Schonleini purpura

= Sarkoidoos jt

IgA madalad vaartused:

» Immuunpuudulikkuse erivormid, selektiivne IgA
puudulikkus, Kaasasundinud tuumuse aplaasia

» Disgammaglobulineemiad

» Kroonilised sinorespiratoorsed haigused

 Proteiinikaoga kulgevad gastroenteropaatiad

= Malabsorptsioon

= Krooniline lumfotsutaarne leukeemia

» Kaasasundinud teleangiektaasia
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= Mitte- IgA mieloomid

= Mao kartsinoom

» Tsoliaakia korral esineb IgA puudulikkust 10 kuni 15
korda sagedamini kui tervetel (sagedus 1: 500-800)

Diagnostika juhendid

UUENDATUD! Alkoholi liigtarvitamise laboratoorne diagnostika
Allergia diagnostika

Aneemiate laboratoorne diagnostika

Ateroskleroosi laboratoorne diagnostika

Autoimmuunhaiguste diagnostika

Dermatofuutide molekulaardiagnostika

Dlispepsia laboratoorne diagnostika

UUENDATUD! Farmakogeneetika DNA paneel

Helicobacter pylori laboratoorne diagnostika
Holotranskobalamiin (aktiivne vitamiin B12)

Hupolaktaasia geneetiline diagnostika

Inimese papilloomiviiruse (HPV) diagnostiline paneel
Kalprotektiin roojas

Kandidiaasi diagnostiline paneel

Kasvajamarkerite laboratoorne diagnostika

Koroonaviiruse diagnostika

Lipoproteiinide profiil

Lakakoha diagnostika

UUS! Mikrobioloogia tarvikute juhend/poster A2 formaadis
UUS! Mikrobioloogia tarvikute juhend A5 formaadis

(eestikeelne)

UUS! Mikrobioloogia tarvikute juhend A5 formaadis (venekeelne)
Mitteinvasiivne sunnieelne sbéeluuring — neoBona®

Parodontiidi laboratoorne diagnostika

Prokaltsitoniin

Puukidega levivate haiguste laboratoorne diagnostika
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Sisendparameetrite olulisus gunekotsitoloogias

Seedetrakti infektsioonide laboratoorne diagnostika

STLI haavandi diagnostiline paneel

Suguhaiguste diagnostiline paneel

Suguteede infektsioonide laboratoorne diagnostika

UUS! Séltuvusainete laboratoorne diagnostika

UUS! So6ltuvusainete laboratoorne diagnostika (vene keeles)
Tsoliaakia laboratoorne diagnostika

VedelikupOhine glnekotsitoloogiline diagnostika
Vedelikupdhise glnekotsitoloogilise uuringu eelised vdrreldes
konventsionaalse uuringuga

Viirushepatiitide diagnostika

Vitamiin D laboratoorne diagnostika

NB! WHCTpyKuunm Ha pycckoM a3blke cMoTpute_30ECH
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Kristina Koots, PAP kodune testimine

Aive Antson, Elust tsdliaakiahaigena

dr Irina Utenko, TsoOliaakia diagnoosimise volu

Jelena Hololejenko, Kuidas ja kellel
viirushepatiite?

Programm

10:30-11:00 Registreerimine, tervituskohv
11:00-11:10 Kaido Beljaev, Avasodnad

diagnoosida

11:10-11:35 dr Jiri Laasik, Meditsiinilaborite valjakutsed

Dr Laasik on lépetanud Tartu Riikliku Arstiteaduskonna
1982. a ning on laborimeditsiiniga tegelenud alates
1994. aastast. Dr Laasik on olnud Eestis mitmete
laborite asutaja ning tegevjuht sh HTI laborid (mis on

SYNLAB Eesti eelkaija).

Dr Laasik annab Ulevaate tanapaeva katsumustest,


https://synlab.ee/koolituskeskus/synlab-venekeelne-teaduskonverents-2019/programm/

millega meditsiinilaborid igapaevaselt peavad silmitsi
seisma. Katsumusteks on elanikkonna vananemine,
personali puudus ning pidevalt téusvad
kvaliteedinéudeid. Ettekandes kédsitletakse erinevaid
voimalusi nendega toimetulekuks.

11:35-12:00 Neeme Tonisson PhD, Milleks Eestile 200 000
geenidoonorit?

Geenivaramu on loonud arstiteaduse arenguks olulise
andmebaasi, millega oli liitunud 2018. aastal rohkem
kui 15% Eesti tdisealisest elanikkonnast.
Geenikaartide alusel on tulevikus véimalik véalja
tootada personaalsed geneetiliste riskide raportid,
mis voimaldavad mdarata inimestele tapsemat ravi.

12:00-12:25 dr Mairi Kaha, Millal vo6ib laps vajada giinekoloogi
abi?

Dr Mairi Kaha on lépetanud Tartu Ulikooli
arstiteaduskonna. Tana téotab dr Kaha Tallinna
Seksuaaltervise Kliinikus naistearstina ning kliiniku
juhatajana. Ta on Eesti Seksuaaltervise Liidu, Eesti
Naistearstide Seltsi ja Eesti Arstide Liidu liige.
Samuti on dr Kaha Ida-Virumaa Noorte Néustamiskeskuse
asutajaliige. Dr Kaha on erinevate organisatsioonidega
koostdéoés koolitanud d&ammaemandaid, ©Opetajaid,
koolimeedikuid ja arste nii Eestis kui ka valjaspool.

Millised mured esinevad vaikestel tudrukutel ja nende
vanematel, kes pdéorduvad naistearsti vastuvédtule? Kas
ja milliste kaebuste puhul on vajalik naistearsti
konsultatsioon? Kuidas ja millega saab aidata
perearst?

12:25-12:50 Kristina Ko6ots, PAP kodune testimine

Kristina Ko6ots tootab SYNLAB Tallinna laboris
patoloogialksuse juhina, koordineerides 1igapaevaselt



patoloogia labori todd Tallinnas ja Tartus. Kristina
omab loodusteaduste magistrikraadi ja rahvusvahelist
arijuhtumise kraadi (MBA). Ta on toédtanud tsitoloogia
spetsialistina aastast 2005 ning omab tsitotehnoloogi
rahvusvahelist sertifikaati.

Ammu on teada, et permanentne HPV infektsioon on lheks
peamiseks emakakaelavahi poéhjustajaks. Loeng annab
Ulevaate kellele vOéiks HPV analllisi mddrata ning mida
tahendab HPV kodune testimine.

12:50-13:45 Louna
13:45-14:10 Aive Antson, Elust tsdéliaakiahaigena

Aive Antson on tsOliaakiahaige ning Eesti Tsdliaakia
Seltsi juhatuse esinaine. Igapaevaselt peab ta
Opetajaametit kutsekoolis, kuid vabal ajal on ta
puhendunud tsoliaakiahaigete elukvaliteedi ning
hiskonna teadlikkusele téstmisele gluteenist ja
gluteenivabat dieedist.

Sageli arvatakse, et kui inimene peab gluteenivaba
dieeti, siis on tema toidulaud aarmiselt dhekilgne.
Tegelikult see nii ei ole ning teadliku toitumisega
saab sutua vaheldusrikkalt ning tasakaalustatult. Mured
tekivad muude eluvaldkondadega — diagnoosi saamise
pikaajalisus, einestamine kodust valjas ning
spetsiaalsete toiduainete kallidus ja kattesaadavus.

14:10-14:35 dr Irina Utenko, Tso6liaakia diagnoosimise volu

Dr Irina Utenko on 1lépetanud Tartu Ulikooli
arstiteaduskonna ja labinud laboratoorse meditsiini
residentuuri. Tana téotab dr Utenko SYNLAB Tallinna
laboris, vastutades autoimmuunhaiguste diagnostika
valdkonna eest.

Ettekanne annab ulevaate tsoliaakia



esinemissagedusest, sumptomitest, riskirdhmadest.
Lisaks raagitakse muudest gluteeniga seonduvatest
haigusest ja haigusseisunditest ning millised on
tanapaevased laboratoorsed markerid tséliaakia
diagnoosimiseks.

14:35-15:00 dr Natalia Nikitina, C-Hepatiit, miks oluline
perearsti jaoks

Dr Natalia Nikitina on lépetanud Tartu Ulikooli 1997.
aastal ning alates 2002. aastast todtab ta Ida-Viru
Keskhaiglas infektsioonhaiguste arstina.

Ettekanne annab Ulevaate, mis haigus on C-hepatiit,
kuidas see levib ja kes kuulub riskirihma. Selgitab
perearsti rolli ja olulisust C-hepatiidi varajases
avastamises. Annab soovitusi, mida teha patsiendiga
nii enne kui parast ravi.

15:00-15:25 Jelena Hololejenko, Kuidas ja kellel diagnoosida
viirushepatiite?

Jelena Hololejenko on SYNLABi Tallinna kliinilise
labori immunoloogia osakonna laborispetsialist. Jelena
on spetsialiseerunud nakkushaiguste (HIV ja
hepatiidid) diagnoosimisele. Lisaks nbéustab Jelena
laborimeditsiini valdkonnas pere- ja eriarste.

Loeng annab Ulevaate llevaate viirushepatiitide (A, B,
C, D, E) diagnoosimise algoritmidest, spetsiifiliste
markerite maaramisest hepatiidi diagnoosimisel ning
kuidas télgendada tulemusi.

15:25-15:50 dr Ljubov Spivak, Ida-Viru perearsti ootused
tulevikule

Dr Ljubov Spivak on lépetanud Pediatric Meditsiinilise
Instituudi Leningradis 1985 aastal. Alates 2002. a on
ta seotud peremeditsiiniga ning alates 2007. a toodtab



Narva perearstikeskuses perearstina.

Loengus annab dr Spivak llevaate Ida-Viru perearsti
ootustest ja murekohtadest tuleviku suhtes.

15:50-16:00 Moderaator Vadim Maloskin, Paeva kokkuvote

PROGRAMM
ETTEKANDED
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JOHVI KONTSERDIMALA

—— Foto: Gunnar Laak

Immuunglobuliin A (S-IgA)

Immuunglobuliinideks nimetatakse rihma plasmavalke
(gliukoproteiine), mis toimivad organismis antikehadena.
Immuunglobuliinid moodustavad tervel inimesel 20 - 25%
plasmavalkudest ja vereplasma (seerumi) valkude
elektroforeesil 1liiguvad peamiselt gammaglobuliinide
fraktsiooni. Antikehi sinteesitakse B-lumfotsuudtide
diferentseerumisel tekkivate plasmarakkude poolt vastuseks
antigeenide esinemisele organismis. Antigeenideks voOivad olla
valke, poliusahhariide, vahem lipiide sisaldavad mikroobid,
viirused, parasiidid, seened, toksiinid jt struktuurid.

Immuunglobuliinide peamiseks uUlesandeks organismis on osaleda
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kehavodraste antigeenide eemaldamisel organismist erinevate
immuunmehhanismide abil.

Antikehade poolt vahendatud immuunvastust nimetatakse
humoraalseks immuunvastuseks. Iga B-lumfotsuut ja tema
jarglaskond (kloon) produtseerib tapselt samasuguseid
antikehi, kuid uUks antigeen stimuleerib samaaegselt ka mitut
rakuklooni ja tekib normaalne humoraalne poluklonaalne
immuunvastus. Kui plasmaraku kloon paljuneb kontrollimatult,
produtseeritakse ainult Uhte monoklonaalset immuunglobuliini,
siis selle kontsentratsioon seerumis tduseb patoloogiliselt ja
pohjustab haiguseid.

Antikeha molekul koosneb kahest identsest raskest (heavy
chain)ja kergest (light chain) polupeptiidahelast ja
inimorganismis eristatakse raske ahela tuubi jargi 5
immuunglobuliinide klassi ehk isotlupi: IgG (alaklassid 1-4),
IgA (alaklassid 1-2), IgM, IgE ja IgD. Eri klassi kuuluvatel
antikehadel on organismis erinev funktsioon.
Immuunglobuliinide madala tasemega, vahenenud sunteesiga
seostatakse mitut immuunpuudulikkusega seotud haigust.

Immuunglobuliin A (IgA) on Uks viiest immuunglobuliinide
klassist, moodustades ca 10% immuunglobuliinide Uuldhulgast.
Esineb kaks IgA alaklassi: IgAl (80-90%, monomeerne ja esineb
enamastili seerumis) ja IgA2 (10- 20%, dimeerne, enamasti
sekreetides). Immuunglobuliin A on seromukoossetes sekreetides
tahtsaim antikeha, sisaldudes pisarates, slljes, emapiimas,
bronhiaal-, gastrointestinaal- ja wurogenitaaltrakti
sekreetides. Jamesooles olev IgA2 tagab endotoksiinide
elimineerimise. IgA aktiveerib komplementi alternatiivse raja
kaudu (mitte klassikaliselt) ja takistab mikroorganismide
adhesiooni limaskestadele. Seerumi IgA poolestusaeg on 6 paeva
ja see ei sOltu kontsentratsioonist. IgA kontsentratsioon
sunnihetkel on wumbes %, Uheaastaselt umbes 25% ja
kolmeaastaselt ligi 50% taiskasvanute kontsentratsioonist. 9
aastasel lapsel on IgA kontsentratsioon tdusnud tdiskasvanute
referentsi alumise piirvaartuseni.



Naidustused:

 Paraproteineemiate (IgA miueloom jt) diagnostika

= Immuunpuudulikkus (selektiivne IgA puudulikkus)

» TsOliaakia diagnostika

= IgA nefropaatia

» Lisauuring autoimmuunhaiguste diagnostikas

»Lisauuring hupo- ja hupergammaglobulineemiate
diagnostikas

» Lisauuring maksatsirroosi, hepatiidi diagnostikas

Analiiiisimeetod: Immuunoturbidimeetria

Referentsvaartused vt tabelist, Allikas: W.Heil, V.Ehrhardt
Reference Ranges for Adults and Children (Roche)

Tolgendus:
IgA kOérged vaartused:

» IgA mueloom, Hodgkini toébi, ldmfoomid

 Maksahaigused (tsirroos, toksiline kahjustus,
alkoholism)

 IgA nefropaatia

» Limaskestade kahjustused

» Autoimmuunhaigused, RA koos kdrge RF-ga, SLE, MCTD

= Wiskott-Aldrich“i siindroom

= Kroonilised infektsioonid: infektsioosne mononukleoos,
aktinomukoos, tuberkuloos

» Gastrointestinaaltrakti tuumorid, maksakasvajad

= Henoch Schonleini purpura ¢ Sarkoidoos jt

IgA madalad vaartused:

» Immuunpuudulikkuse erivormid, selektiivne IgA
puudulikkus, Kaasasundinud tuumuse aplaasia

» Disgammaglobulineemiad

» Kroonilised sinorespiratoorsed haigused

 Proteiinikaoga kulgevad gastroenteropaatiad
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= Malabsorptsioon

 Krooniline lumfotsutaarne leukeemia

» Kaasasundinud teleangiektaasia

= Mitte- IgA mueloomid

= Mao kartsinoom

» Tsoliaakia korral esineb IgA puudulikkust 10 kuni 15
korda sagedamini kui tervetel (sagedus 1: 500-800)

Hupolaktaasia ¢geneetiline
diagnostika

MIKS?

Laktoositalumatus on ainevahetuslik haire, mille pdhjuseks on
piimasuhkrut (laktoosi) lagundava ensuumi laktaasi puudulikkus
ehk hiipolaktaasia. Laktaasi abil Tlagundatakse laktoos
soolestikus glukoosiks ja galaktoosiks, mis imenduvad 1labi
sooleseina vereringesse. Hupolaktaasia korral on laktoosi
lohustamine ja imendumine hairitud ning see vdib pdhjustada
kdhuvaevusi (kdhuvalu, -puhitust, -krampe, -lahtisust jne).

KELLELE?

Hiupolaktaasia geneetiline diagnostika on oluline
kdhuvaevustega inimestel, kel vdib oletada laktoosi
talumatust. Hipolaktaasia vdib olla primaarne v0i sekundaarne.

Primaarne hiipolaktaasia on geneetiliselt paritav seisund, mida
esineb umbes 20-30%-1 Eesti elanikkonnast. Neil inimestel
hakkab 5. ja 20. eluaasta vahel laktaasi aktiivsus vahenema,
tekib suhteline v0i absoluutne laktaasi puudulikkus. Enamasti
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sailub laktaasi aktiivsusest 50-70%, samas ei pruugli mitte
koigil hlipolaktaasiaga isikutel laktoosi kliinilist talumatust
tekkida.

Sekundaarne hiipolaktaasia on tingitud peensoole ajutistest
kahjustustest v0i gastrointestinaalsetest haigustest nagu
tsdliaakia, Crohn’i tdébi, arritatud soole sundroom jne.
Sekundaarset hupolaktaasiat antud geneetiline test ei tuvasta.

Organismi tegelikku laktoosi omastamise vdimet saab tapsemalt
hinnata laktoosi taluvuse proovi abil (P-Lac-TT).

KUIDAS?

Hupolaktaasia geneetilise analulsiga tuvastatakse laktaasi
sinteesi reguleerivas LCT geenis uhenukleotiidset asendust
(rs4988235, tuntud ka kui -13910C>T).

Anallusi vastus sisaldab genotuupi ning selle tapsemat
tdlgendust — genotiiiip C/C on seotud primaarse hiipolaktaasiaga
ja genotuubid T/C ja T/T pole seotud primaarse
hiupolaktaasiaga.

Analiuus: Hupolaktaasia taiskasvanutel -—
LCT geeni ¢.-13910C>T variant
Naidustus: Kahtlus primaarsele
hipolaktaasiale

Uuritav materjal: Suulimaskesta kaabe vo0i
EDTA veri

Materjali sailitamine: Temperatuuril 2-8°
C kuni 3 paeva

Vastuse saamise aeg: 3 toOpdeva

Analiiiisi meetod: PCR,
hidbridisatsioonanallus

Analiiiisi hind: 66608

Quattromed MTI

Infoleht (PDF)
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Autoimmuunuuringud

Autoimmuunhaigused on heterogeenne grupp uUle 80 erineva
kroonilise pdéletikulise haiguse, kusjuures poOletikust voéivad
olla haaratud organismi koéik koed ja organid.
Autoimmuunhaiguste korral on hairitud organismis
immuuntolerantsuse mehhanismid ja patogeneesi aluseks on
immuunreaktsioonide esinemine organismi enese antigeenide
vastu. Sageli leitakse patsientide verest autoantikehi, mis on
diferentsiaaldiagnostika, haiguskulu monitoorimise ja
ravitulemuse hindamise aluseks. Laboratoorsete uuringute
teostamine ja erinevate autoantikehade maaramine vodimaldab
raviarstidel tanapaeval juba varakult alustada dige
haigustmodifitseeriva raviga. Samas el tohiks ka unustada, et
geneetilise eelsoodumuse, keskkonnafaktorite,
viirusinfektsioonide, toksiliste ja teiste mdéjude tottu
immuunsisteemile leitakse inimeste veres sageli autoantikehi,
kuid autoantikehade 1leidumine veres ei tahenda alati
autoimmuunhaiguse olemasolu.

Autoimmuunhaiguseid jaotatakse organspetsiifilisteks ja
mitteorganspetsiifilisteks, seda valjendab nn
autoimmuunhaiguste spektrum

Siisteemsete sidekoehaiguste diagnostika

Susteemsed sidekoehaigused on grupp vaga erinevalt kulgevaid
haiguseid, mida iseloomustab krooniliste pdletikuliste
protsesside tagajarjel sidekoeelementide (kollageeni,
elastiini, mukopolusahhariidide jt) kahjustumine.
Diferentsiaaldiagnostika aluseks nende haiguste korral on
kliiniline sumptomatoloogia, kuid sageli, eriti haiguse
alguses vdib nende haiguste kliiniline avaldumine olla vaga
sarnane. Seetdttu on autoantikehade maaramine osutunud vaga
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oluliseks voimaluseks silsteemseid sidekoehaiguseid eristada,
diagnoosi kinnitada v0i haiguse olemasolu valistada.

Kéige raskem, organkahjustustega kulgev slsteemne
sidekoehaigus on susteemne erutematoosne Uluupus (SLE),
Sjogreni sundroom, skleroderma ehk susteemne skleroos
(susteemne ja piirdunud vorm ehk CREST sundroom),
poli/dermatomuosiit (PM/DM) ja susteemse sidekoehaiguse
segavorm (MCTD, mixed connective tissue diseases).

Kahtlusel susteemsele sidekoehaigusele tuleks esmase

skriininguuringuna teostada patsiendile_ Tuumavastased IgG
antikehad (ehk antinukleaarsed antikehad, S-ANA IgG)

Testi positiivse tulemuse korral peaks slsteemse
sidekoehaiguse diferentseerimiseks maarama patsiendi seerumist
allolevas tabelis toodud rakutuuma ja tsutoplasma vastaseid
spetsiifilisi autoantikehi ja teisi teatmikus tutvustatud
uuringuid.

Antigeen, mille vastu on } Autoantikehade
. Seos haigusega . .
suunatud autoantikeha esinemissagedus
ENA (extractable nuclear
antigenes):
Sm SLE 20-30%
MCTD 100%
ULRNP SLE 30-40%
SSA Sjoégreni sidndroom 60-90%
SLE 40-50%
ssp Sjoégreni sidndroom 50-95%
SLE 6-15%
Scl-70 Slsteemne skleroos 30-60%
Jol Poli/dermatomiosiit 25-35%
Sisteemse skleroosi piirdunud 70-809
CREST siind i
CENP (tsentomeerid) vorm 'éun room 10-15%
Raynaud sindroom 10-205
Primaarne biliaarne skleroos °
ja teised antigeenid:

dsDNA jt SLE 60-90%

Diagnostika eesmargiks on pakkuda paremaid uuringumeetodeid,
et avastada autoimmuunhaigust juba haiguse varases staadiumis
ja seega alustada varakult d0ige raviga.
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Autoimmuunuuringud

Susteemsed sidekoehaigused, vaskuliidid

= ANCA-ga seotud vaskulitiide laboratoorne diagnostika

» Beeta-2-glukoproteiin 1 vastane IgG (S-B2-GP1 IgG)

- DNA kaksikahela vastane IgG (S-dsDNA IgG)

« HLA B27

= Jol (histidudl-tRNA sintetaas) vastane IgG (S-Jol IgG)

» Kardiolipiinivastane IgG (S-ACLA IgG)

= Reumatoidfaktor (S-RF)

= Scl70-vastane IgG (S-Scl70 IgG)

= Sm-vastane IgG (S-Sm IgG)

= SSA-vastane IgG (S-SSA IgG)

= SSB-vastane IgG (S-SSB IgG)

= Susteemsete sidekoehaiguste IgG (S-CTD IgG)

= SUsteemse skleroosi IgG paneel (immunoblot) (S-SCL IgG
IB panel)

» Tsentromeerivastane IgG (S-Centr IgG)

» Tuumavastane IgG (S-ANA IgG)

= Tuumavastase IgG tupiseerimine (RNP/Sm, Sm, SSA, Ro-52,
SSB, Scl-70, PM/Scl, Jo-1, PCNA, CENP-B, dsDNA,

histoonid, nukleosoomid, RibP, AMA-M2, DFS70) (S-ANA

3

= Tsiklilise tsitrulleeritud peptiidi vastane IgG (S-CCP

19G)
» Ul ribonukleoproteiini vastane IgG (S-U1RNP IgG)

Autoimmuunsed maksahaigused, autoimmuunne gastriit

= Maksa-neeru mikrosoomide vastane IgG (S-LKMA IgG)
= Mitokondrivastane IgG (S-AMA IgG)

- Parietaalrakkudevastane I1gG (S-PCA IgG)

= Silelihaskoevastane IgG (S-SMA IgG)

Tsoliaakia

= Endomiidsiumivastane IgA (S-EMA IgA)
= Gliadiinivastane IgG (S-AGA IgG)
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= Gliadiinivastane IgA (S-AGA IgA)

= HLA DQ2, HLA DQS8

= Immuunglobuliin A (S-IgA)

= Koe transglutaminaasi vastane IgA (S-tTG IgA)
= Koe transglutaminaasi vastane IgG (S-tTG IgG)

Hipolaktaasia taiskasvanutel
— LCT geeni «¢.-13910C>T
variant (LCT c.-13910C>T)

Laktoositalumatus on ainevahetuslik hdaire, mille pohjuseks on
piimasuhkrut (laktoosi) lagundava ensuumi laktaasi puudulikkus
ehk hupolaktaasia. Laktaasi abil 1lagundatakse laktoos
soolestikus glukoosiks ja galaktoosiks, mis imenduvad 1labi
sooleseina vereringesse. Hupolaktaasia korral on laktoosi
Llohustamine ja imendumine hairitud ning see vdib pdhjustada
kdhuvaevusi (kdhuvalu, -puhitust, -krampe, -lahtisust jne).

Hipolaktaasia geneetiline diagnostika on oluline
kdhuvaevustega inimestel, kel vdib oletada 1laktoosi
talumatust. Hupolaktaasia v0ib olla primaarne v0i sekundaarne.

Primaarne hipolaktaasia on geneetiliselt paritav seisund, mida
esineb umbes 20-30%-1 Eesti elanikkonnast. Neil inimestel
hakkab 5. ja 20. eluaasta vahel laktaasi aktiivsus vahenema,
tekib suhteline v0i absoluutne laktaasi puudulikkus. Enamasti
sailub laktaasi aktiivsusest 50-70%, samas ei pruugi mitte
kdigil hiupolaktaasiaga isikutel laktoosi kliinilist talumatust
tekkida.

Sekundaarne hupolaktaasia on tingitud peensoole ajutistest
kahjustustest v0i gastrointestinaalsetest haigustest nagu
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tsdliaakia, Crohn’i tdébi, arritatud soole sundroom jne.
Sekundaarset hupolaktaasiat antud geneetiline test ei tuvasta.

Organismi tegelikku laktoosi omastamise vdimet saab tapsemalt
hinnata laktoosi taluvuse proovi abil (P-Lac-TT).

Hupolaktaasia geneetilise analulsiga tuvastatakse laktaasi
sunteesi reguleerivas LCT geenis uhenukleotiidset asendust
(rs4988235, tuntud ka kui -13910C>T).

Naidustus: Kahtlus primaarsele hipolaktaasiale
Uuritav materjal: Suulimaskesta kaabe voi EDTA veri
Analiiiisimeetod: PCR, hiibridisatsioonanaliiis

Tolgendus: Analuusi vastus sisaldab genotulipi ning selle
tapsemat tdolgendust — genotilip C/C on seotud primaarse
hipolaktaasiaga ja genotuubid T/C ja T/T pole seotud primaarse
hipolaktaasiaga.



