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B-HEPATIIT

Varitseva patogeneesi olemus

CAROL CERVANTES, DPC Technical Manager, Infectious Diseases

Esimesed teated kollatdve kohta ulatuvad
tagasi Hippokratese aecgadesse.!

Kuid alles 1963-ndal aastal, pérast B-
hepatiidi pinnaantigeeni avastamist Blum-
bergi poolt, seostati haiguse tekkega viirus-
patogeen. '

Tanapideval peetakse B-hepatiiti ning
tema omadust progresseeruda akuutsest
protsessist krooniliseks, globaalseks ter-
viseprobleemiks.

Diagnoosimine

B-viirushepatiidi (HBV-infektsiooni)
diagnoosimine pdhineb kliinilistel tunnus-
tel ning seroloogiliste markerite kindlaks-
tegemisel (vt joonis 1 ja 2). Esimene
marker, mis ilmub peale HBV-ga kokku-
puudet, on pinnaantigeen (HbsAg).

HBsAg olemasolu viitab aktiivsele
nakkusele ja on leitav nii dgeda nakkusega
patisentidel kui ka kroonilise nakkuse
kandjatel.***,

Ageda nakkusega patsientidel esineb
HbsAg kiire tdus ning langus 1-4 kuu
jooksul parast nakatumist, tavaliselt kliini-
liste haiguste ilmingute ajal. 1-2 néddalat
peale HBsAg ilmumist veres on méaératav
ka HBeAg, mis jaéb lithemaks ajaks vere-
seerumis médratavaks ja on ka vdiksemas
kontsentratsioonis leitav kui HBsAg.

Tuumaantigeeni (HBc) antikeha on
leitav haiguse kliinilise kulu ajal (kui
esineb HBsAg korgeim kontsentratsioon)
ja jadb korgenenuks kogu paranemis-
perioodi jooksul. Kui Anti-HBc on esimest
korda moodetav (kogu anti-HBc), on
samuti tousnud ka tuumaantigeeni IgM-
antikehad (anti-HBc IgM).

Taastumist ja immuunsust nditavad
pinnaantigeeni ja kogu HBc vastu tekkinud
antikehad koos negatiivse tulemusega anti-
HBc IgM-le. Kroonilise nakkuse kandja
korral on koik seroloogilised markerid,
vélja arvatud anti-HBc IgM, tdusnud tava-
liselt aastateks.
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IMMULITE* 2000 IMMULITE"

Automatiseeritud immuunanaliisaatoritega
IMMULITE® 2000 ja IMMULITE® on véimalik
mairata jirgmisi B-hepatiidi markereid

HBsAg hepatiit B pinnaantigeen

Anti-HBc koik B-hepatiidi tuumaantigeeni
antikehad

Anti-HBs koik B-hepatiidi pinnaantigeeni
antikehad

Anti-HBc IgM B-hepatiidi tuumaantigeeni

IgM-antikehad
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STATISTIKAT

,Uhendriikides nakatub hepatiti
umbes 5 protsenti neist, kellele
verd (le kantakse, st 175 000
inimest aastas.

Ligikaudu pooled neist jaavad
kroonilisteks nakkusekandja-
teks ning vahemalt igal viiendal
tekib maksatsirroos véi -vahk.

Umbes 4000 neist arvatakse
surevat.”

U.S. News & World Report,
1. mai 1989

“C-hepatiit on potentsiaalselt
ruineeriv maksahaigus. [-]
Selle viirusega voib olla vere
kaudu nakatatud kuni 60 000
kanadalast, mis tdhendab
seda, et umbes 12 000 inimest
vOib surra verega saadud
hepatiiti.”

Toronto. Globe and Mail,

31. jaanuar 1998.

Venemaal esineb hepatiiti 10
korda rohkem kui Euroopas.
Arvatakse, et 75 % hemofiilia-
haigetest, kellele on elulistel
naidustustel tehtud vereplasma
Ulekanne, on nakatunud hepa-
tiiti. Tegelikult on kéik 100% —
ka need, kes nailiselt ei ole
nakatunud, tdenaoliselt siiski
nakkuse saanud...

Igal aastal sureb maailmas
hepatiidi tagajarjel 10 miljonit
inimest. See vordub Ghe maa-
ilmasdjaga igal aastal! Kuid et
see koik ei slinni Uihel paeval,
siis massiteabevahendid sel-
lest ei raagi.”

Hematoloog, akadeemik
Andrei Vorobjov.

“Moskovski Komsomolets”
nr26. 27. juuli 1995.

“G-hepatiit on hiljuti kirjeldatud
RNA-viirushaigus; seda on juba
verega Ule kantud, kuid pole
teada, kui suur on praegu risk
sellesse nakatuda.”

Dr Paul Gully, 14. mai 1998,
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KROONILISE C-HEPATIIDI
diagnoosimis- ja ravisoovitused

RIINA SALUPERE,
Tartu Ulikooli Sisekliinik

Kroonilise C-hepatiidi diagnoosimis- ning
ravisoovitused pohinevad Euroopa Maksa-
uuringute Assotsiatsiooni konsensus-
konverentsi (European Association for the
Study of the Liver, 26.- 28.02.1999)
seisukohtadel ning on nii diagnoosimise
kui ravi osas rakendatavad ka Eestis.
Niiteks on viimastel aastatel Eestis kasu-
tusele voetud C-viiruse RNA nii kvalita-
tiivne kui kvantitatiivne médramine,
madratakse C-viiruse genotiilipi. Ravi-
soovitustes toodud ravimid on samuti
kéttesaadavad.

Arenenud maades moodustab C-hepa-
tiit 20% &gedast hepatiidist ja 70% kroo-
nilisest hepatiidist. 60% hepatotsellu-
laarsest véhist vdib olla seotud C-viirusega.
Haigestumus C-hepatiiti siiski langeb
verekomponentide kontrolli ja medit-
siiniliste ohutusnduete kasutamise tottu.

C-hepatiidil on aeglaselt progresseeruv
kulg. 15% haigeist tervistub dgedast C-
hepatiidist ja 25%l kroonilise C-hepatiidi
haigeil on piisivalt normis transaminaasid
(AST, ALT), seega ligi 40%I on haiguse
suhteliselt healoomuline kulg. Maksa-
tsirroosi arengut soodustab vanus haiges-
tumisel (vanematel inimestel kiirem prog-
resseerumine), samaaegne alkoholi kasu-
tamine, samaaegne B-hepatiit. Hepato-
tsellulaarne vdhk tekib véljakujunenud
tsirroosi foonil. Kroonilise C-hepatiidi
diagnoosimisel soovitatakse ldhtuda
jargmistest kriteeriumidest: anti-HCV
positiivsus ning HCV-RNA olemasolu
veres; ALT (AST) aktiivsuse tous enam kui
6 kuud (ALT 3 1,5 korda iile normi);
piisivale, kroonilisele maksakahjustusele
vastav histoloogiline leid.

Diagnostilistest testidest voib kasutada

jargmisi meetodeid. Skriiningu jaoks anti-
HCV méiaramiseks peetakse parimaks
ELISA testi ning edasi anti-HCV positiiv-
suse puhul kvalitatiivset HCV-RNA testi.
Anti-HCV negatiivsetel kroonilise hepa-
tiidi haigeil soovitatakse siiski ka kvalita-
tiivset HCV-RNA testi. Genotiiiibi ja HCV-
RNA kvantitatiivne médramine on soovitav
ainult juhul, kui plaanitakse kroonilise C-
hepatiidi ravi.

C-hepatiidi iildist skriiningut ei soovi-
tata, kuid see on vajalik riskigruppides.
Riskigruppi kuuluvad niiteks patsiendid,
kes on saanud verekomponentide iile-
kandeid enne 1991. aastat, hemofiilia-
haiged, C-hepatiidi haige ema lapsed,
narkomaanid, organdoonorid ja hemo-
dialiiiisi haiged.

Kroonilise C-hepatiidi ravi on tdna-
pdeval vajalik ja voimalik teatud haigeil.
Ravi alustamisel arvestatakse histo-
loogilisi muutusi maksas, seega on eelnev
maksabiopsia vajalik. Samuti tuleb arves-
tada patsiendi vanust, kuid kindlaid vanu-
sepiire kiill ei rohutata. Kliiniliste stimp-
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tomite arvestamine pole oluline, sest kroo-
nilise C-hepatiidi puhul pole siimptomite
ja histoloogiliste muutuste vahel olulist
seost. Ravi otsustus sdltub vireemia tase-
mest. Ravida soovitatakse ainult neid, kel
HCV-RNA on maéiratav. Korge vireemia
(>2x10° copies/ml) puhul pole ravitule-
mus nii hea, kuid kdrge vireemia ei vilista
ravi. Ravi otsustus peaks sdltuma viiruse
genotiilibist, genotiilip 1 ei vélista ravi,
kuigi ravitulemus pole nii hea. Ravi lastel
pole véiheste ravimuuringute tottu veenvalt
tdestatud, kuigi ravindidustused lastel on
sarnased tdiskasvanuile ning ka kasu-
tatavad ravimid on samad. HIV positiivsete
patsientide ravimisel peab arvestama, et
hepatiidi kulg on neil haigeil kiirem.
Kompenseeritud tsirroosiga patsiente vdib
ravida, kuigi hepatotsellulaarse véhi arengu
véltimine raviga pole tdestatud. Normis
ALT ja AST puhul soovitatakse ravi mitte
alustada, vaid patsienti jilgida iga 4 kuu
jargi. Ekstrahepaatiliste ndhtude puhul
(kriioglobulineemia, glomerulonefriit,
vaskuliit) on ndidustatud ravi interferoon
alfaga voi interferoon alfa koos ribavirii-
niga. Ageda C-hepatiidi puhul on ravi
diskuteeritav. Kroonilise C-hepatiidi ravi
pole otstarbekas alkoholi kasutajail, veeni-
siseselt ravimite kasutajail ja dekompen-
seeritud tsirroosiga haigeil.

Kroonilise C-hepatiidi optimaalne ravi
on interferoon alfa ja ribaviriini kombi-
natsioon. Ravi kestus sdltub vireemiast ja
genotiilibist, nditeks genotiitip 2 ja 3 puhul
on ravi kestus 6 kuud. Genotiiiip 1 puhul
on ravikestus 6 kuud, kui vireemia on
madal (< 2 x 10° copies/ml), ja 12 kuud,
kui vireemia on kdrge. Kui ribaviriin on
vastundidustatud, siis kasutatakse interfe-
roon alfa monoteraapiat. Ravi voib lopeta-
da, kui 3 kuu jarel HCV-RNA on positiivne.
Ei ole tOestust, et interferoon alfa annuse
tdstmine vOi igapdevane annustamine ravi
tulemust parandaks. Ravi alustamisel peab
arvestama nii interferoon alfa kui riba-
viriini vastundidustusi. Interferoon alfa
monoteraapia jargse dgenemise puhul
soovitatakse interferoon alfa kombi-
natsiooni ribaviriiniga, kuid ka sel juhul
lopetatakse ravi, kui 3 kuu jargselt HCV-
RNA on positiivne.

Kroonilise C-hepatiidi haige jalgimisel
peab arvestama, et labori analiiiisid pole
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vaga head maksahaiguse progressiooni
hindamiseks. Siiski soovitatakse AST,
ALT, alkaalse fosfataasi ja gammagluta-
miiiiltransferaasi médramist iga 6 kuu
jarel. C-viirusest pdhjustatud tsirroosi
puhul soovitatakse hepatotsellulaarse vihi
skriiningut, seega on otstarbekas néiteks
sonograafia ja alfafotoproteiini mdiramine.
Interferoon alfa ja ribaviriini ravi ajal
soovitatakse iganddalast vereanaliilisi
(ertitrotstitidid, leukotsiitidid, trombot-
stitidid) esimese nelja ravinddala jooksul.
Interferoon alfa monoteraapia puhul
midratakse HCV-RNA ning juhul, kui see
on positiivne, ravi lopetatakse.

Lahendamata kiisimused on tdnapéeval
seotud eekitt sellega, et ravi ja ravi
monitooring on kallis. Probleemiks on ka
raskused vaktsiini valmistamisel, sest
HCYV infektsioon esineb ainult inimesel ja
Simpansil, HCV replikatsioon in vitro on
halb ning viiruse valgud on vidga mutee-
ruvad, mistottu antikehad annavad liihi-
aegse immuunsuse.

Tulevikku jdavad veel mitmed praegu
lahendamata kiisimused. Néiteks HCV
midramise standardiseerimine ja hepato-
tsellulaarse vdhi skriining. Kroonilise C-
hepatiidi loomulikus kulus ei ole veel
selge, milline on normis AST ja ALT hai-
gete pikaaegne kulg. Plaanitakse in vitro
mudelite loomist HCV replikatsiooni ja
uute ravimite efektiivsuse hindamiseks.
Ravi osas on vaja selgitada raviefekti
hindamist teatud gruppides, nagu dge
hepatiit, normis AST ja ALT, ekstrahepaa-
tilised ilmingud, kompenseeritud tsirroos,
samaaegne HBV ja HIV ja siilitusravi
tulemuslikkust ravile mitteallujail.
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