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Tulevik ilma C-hepatiidita – 
tõusev täht on maksarasvtõbi 

Riina Salupere1, 2

Maksarasvtõbi on sage haigus, mida arvatakse esinevat 20–40%-l Euroopa ja Põhja-
Ameerika inimestest. Enamikul maksarasvtõve patsientidest on veel vähemalt üks 
metaboolse sündroomi tunnus ja seega võib maksarasvtõbi olla metaboolse sündroomi 
(abdominaalne rasvumine, arteriaalne hüpertensioon, düslipideemia, 2. tüüpi diabeet, 
insuliiniresistentsus) maksaväljendus.

Maksarasvtõve avaldusvormid on rasvmaks (ingl nonalcoholic fatty liver), steato-
hepatiit ehk rasvhepatiit (ingl nonalcoholic steatohepatitis) ja steatohepatiidist kuju-
nenud maksatsirroos. 

Maksarasvtõve diagnoosimiseks peab olema tõestatud rasvmaksa ja/või steato-
hepatiidi olemasolu kas ultraheliuuringul või maksabiopsial, patsiendil peaks puuduma 
alkoholiriskikasutus ja olema välistatud ka teised võimalikud kroonilise maksahaiguse 
põhjused. Steatohepatiidi diagnoosimisstandardiks on maksabiopsia, mis võimaldab 
välistada kroonilise maksahaiguse teised põhjused, hinnata steatohepatiidi ning 
maksafibroosi raskusastet ja seega maksarasvtõve prognoosi.

Tsirroosistaadiumis maksarasvtõve patsiendil soovitatakse maksaanalüüse ning 
kõhuõõne ultraheliuuringut korrata iga kuue kuu järel. Patsiendi jälgimine söögitoru 
veenikomude ning maksarakkvähi tekke suhtes ja nii veenikomude kui ka maksarakk-
vähi edasine käsitlus ei erine teistel põhjustel tekkinud maksatsirroosiga patsientide 
käsitlemisest. 
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C-hepatiit koos maksa alkoholtõve ja mitte-
alkohol-maksarasvtõvega on kolm sageda-
semat kroonilist maksahaigust nii Euroopas 
kui ka Põhja-Ameerikas ning Eestigi ei ole 
siin erand. C-viirusest põhjustatud kroonilise 
maksahaiguse kui enam levinud ja praegu 
veel olulisima maksahaiguse tähetund on 
möödumas, sest diagnoosikriteeriumid on 
selged, diagnoosimisvõimalused väga head, 
viirusevastased otsese toimega ravimid on 
olemas ning viirusevastase raviga tervistub 
98–99% ravituist ja ka visioon C-hepatiidi 
l ikv ideerimise strateegia kohta Eestis 
on olemas (1). Mittealkohol-maksarasv-
tõbi (maksarasvtõbi) väärib teenitult aga 
järjest suuremat tähelepanu. Maksarasvtõve 
esilekerkimisele juhtivaks krooniliseks 
maksahaiguseks viitab patsientide arvu 
suurenemine tulenevalt maksarasvtõvega 
seonduvaisse haigustesse haigestumise 
kasvust, mitteinvasiivsete diagnoosimisvõi-
maluste lihtsusest ja kättesaadavusest ning 
järjest enam on kliinilisi ravimiuuringuid 
efektiivsete ja tõenduspõhiste maksarasv-
tõve ravivõimaluste leidmiseks.

Esimesena võet i kasutusele mõiste 
mittealkohol-steatohepatiit (ingl nonalco-
holic steatohepatitis, NASH), et kirjeldada 
histoloogilisi muutusi maksakoes alkoholi 
mittekasutajail. Enim levinud ja argitöös 
otstarbekas on mittealkohol-maksarasv-
tõve ehk maksarasvtõve (ingl nonalcoholic 
fatty liver disease, NAFLD) diagnoos, millele 
rahvusvahelises haiguste klassifikatsioonis 
(RHK-10) vastab „mujal klassifitseerimata 
rasvastunud maks“ (diagnoosikood K76.0). 
Mittealkohol-steatohepatiit on maksarasv-
tõve üks avaldusvorme.

Maksarasvtõve olulisusele viitab asjaolu, 
et 2016. aastal avaldasid Euroopa kolm 
olulist erialaühendust (European Associa-
tion for the Study of the Liver, European 
Assoc iat ion for the Study of Diabetes, 
European Assoc iat ion for the Study of 
Obesity) maksarasvtõve käsitlusjuhendi (2). 
Ameerika maksauuringute assotsiatsiooni 
(American Association for the Study of Liver 
Diseases) maksarasvtõve juhend ilmus aga 
just äsja (3). 
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rA SVMAKS, rA SVhEpATIIT, 
MAKSATSIrrOOS 
Maksarasvtõve avaldusvormideks on rasv-
maks (ingl nonalcoholic fatty liver), steato-
hepatiit ehk rasvhepatiit (ingl nonalcoholic 
steatohepatitis) ja steatohepatiidist kuju-
nenud maksatsirroos. Rasvmaks on üldjuhul 
healoomulise kuluga ja võib vaid ainult osal 
patsientidest progresseeruda steatohepatii-
dini. Steatohepatiidi korral on rasvmaksale 
l isandunud põletik kas koos maksakoe 
fibroosiga või ilma selleta (3). Steatohepatiit 
võib omakorda progresseeruda maksatsir-
roosini 10–15%-l patsientidest 5–10 aastaga 
(3). Põhjused, miks ainult osal patsientidest 
steatohepatiit progresseerub aastatega 
maksatsirroosini, ei ole teada. Seega on 
rasvmaks, steatohepatiit (rasvhepatiit) ja 
maksatsirroos ajaliselt üksteisele järgnevad 
etapid maksarasvtõve kulus.

Maksarasvtõvest tekkinud maksatsirroos 
on nii Põhja-Ameerikas kui ka Euroopas 
maksarakkvähi sageduselt kolmas tekke-
põhjus (2, 3). Maksarakkvähi juhtudest 
on 55% seotud C-viirusega, 16% juhtudest 
alkoholtsirroosiga ning 14% maksarasv-
tõve ja sellest tuleneva maksatsirroosiga 
(3). Maksarakkvähi teke maksarasvtõve 
patsientidel, kel ei ole maksatsirroosi, ei 
ole aga tõenäoline (3). 

Kuna lõppstaadiumis maksatsirroosi 
ja ka maksarakkvähi üks rav ivõimalus 
on maksasiirdamine, on maksarasvtõve 
tsirroosiga patsiendid hõivamas olulist 
kohta ka maksasi irdamise ootelehel ja 
Põhja-Ameerikas on nad juba tõuganud 
C-viirusest maksatsirroosi maksasiirdamise 
liidripositsioonilt (2–4).

MAKSArA SV TÕVE LEVIMUS JA 
rISKITEGUrID
Maksarasvtõbi on sage haigus, mida arva-
takse esinevat 20–40%-l Euroopa ja Põhja-
Ameerika inimestest (2). Kõhuõõne ultra-
heliuuringule tuginevate maksarasvtõve 
levimusuuringute metaanalüüs kinnitas 
maksarasvtõve levimuseks 25% populat-
sioonist ja steatohepatiiti esines 7–30%-l 
maksarasv tõve patsientidest, kel tehti 
maksabiopsia (4). Ameerika maksauuringute 
assotsiatsioon on oma juhendis rõhutanud 
samuti kuni 30% maksarasvtõve patsientidel 
steatohepatiidi esinemist (3).

Maksarasvtõbi esineb nii meestel kui 
ka naistel kõigis vanuserühmades, meestel 

kuni kaks korda sagedamini (3). Suurim on 
levimus Lõuna-Ameerika ja Lähis-Ida riikides 
(4). Haiguse teke tuleneb nii patsiendi pärili-
kest eelsoodumustest kui ka edasisest elust 
(näiteks suure kalorsusega dieet, fruktoosi 
liigkasutamine, vähene füüsiline aktiivsus), 
samuti elukeskkonnast (2). Uuringud on 
tõestanud geneetiliste tegurite ja steato-
hepatiidist maksatsirroosini progresseeru-
mise kiiruse vahelist seost (2, 3). Näiteks 
patsientidel, kes kannavad PNPLA3 G-alleeli, 
on suurem risk steatohepatiidi tekkeks (2). 
PNPLA3 (ingl patatin like phospholipase 
domain containing 3) on oluline osaleja 
lipiidide ainevahetuses (2).

Maksarasvtõbi assotsieerub 2. tüüpi 
d iabeed i , ar ter iaa lse hüper tensiooni , 
ülekaalu, metaboolse sündroomi ja insu-
li iniresistentsusega (2, 3, 5). Enamikul 
maksarasvtõve patsientidest on veel vähe-
malt üks metaboolse sündroomi tunnus 
ja seega on maksarasvtõbi metaboolse 
sündroomi (abdominaalne rasvumine, 
arteriaalne hüpertensioon, düslipideemia, 
2. tüüpi diabeet, insuli iniresistentsus) 
maksaväljendus (2, 3). Metaboolse sünd-
roomi tähendus 2. tüüpi diabeedi ja südame-
veresoonkonnahaiguste patogeneesis on 
hästi teada, vähem on pööratud tähelepanu 
metaboolse sündroomi ja maksarasvtõve 
seostele. Maksarasvtõbi ja 2. tüüpi diabeet 
võivad olla diagnoositud samal ajal ning ühe 
haiguse diagnoosimisel peab alati mõtlema 
ka teise haiguse võimalikkusele (3). On 
rõhutatud, et kuni kolmandikul 2. tüüpi 
diabeediga patsientidest võib samal ajal 
esineda ka maksarasvtõbe (4–6). Diabeedi 
kaasumisel on stetohepatiidi progresseeru-
mine maksatsirroosini kiirem ning seega 
on diabeeti haigestumise suurenemisega 
oodatav ka lõppstaadiumis maksahaigu-
sega – maksatsirroosiga – patsientide arvu 
suurenemine tulevikus. 

MAKSArA SV TÕVE DIAGNOOS
Maksarasvtõbi kulgeb enamasti vaevus-
teta või vaevused, näiteks väsimus, on 
mittespetsiifilised. Vähene hepatomegaalia 
võib põhjustada ebamugavustunnet paremal 
roietealuses piirkonnas. Maksaanalüüsid 
(ALAT, ASAT, GGT) viitavad steatohepatii-
dile. Maksaanalüüside muutus on 90%-l 
patsientidest minimaalne ehk ALAT ja ASAT 
ületavad referentsväärtust maksimaalselt 
2–3 korda.

Eesti Arst 2018; 97(7):357–360



359

ÜLEVA ADE

Eesti Arst 2018; 97(7):357–360

Maksarasvtõve diagnoosimiseks peab 
olema tõestatud steatohepatiidi ja/või rasv-
maksa olemasolu kas ultraheliuuringul või 
maksabiopsial, patsiendil peab puuduma 
alkoholiriskikasutus ja olema välistatud ka 
teised maksahaiguse põhjused (2, 3). Kuna 
hepatiidi ja tsirroosi tekkes võib olla samal 
ajal mitu põhjust, on teiste maksahaiguste 
välistamine igati põhjendatud.

Esmajoones peab välistama maksa alko-
holtõve ja C-hepatiidi. 

Soovitatav patsiendi käsitlus maksa-
rasv tõve kahtluse korral on järgmine: 
täpsustada kasutatav alkoholikogus ja 
kasutatavad rav imid; uur ida d iabeedi 
ja arteriaalse hüpertensiooni olemasolu 
perekonnas; hinnata kehakaalu muutust; 
määrata maksaanalüüsid (ALAT, ASAT, GGT), 
hemogramm, kolesterool ja triglütseriidid. 
Kõigil maksarasvtõve diagnoosi kahtlusega 
patsientidel on soovitav määrata ka glüko-
hemoglobiin (2). Ja ka teisipidi – maksaana-
lüüsid ja kõhuõõne ultraheliuuring, mõeldes 
maksarasvtõve võimalikkusele, on näidus-
tatud kõigil 2. tüüpi diabeediga patsientidel, 
ülekaaluga või düslipideemiaga patsientidel 
(2). Maksarasvtõve korral võib ferritiin 
ületada referentsväärtust. Kui samal ajal 
on ka transferriini küllastatus kõrge, siis 
on otstarbekas välistada pärilik hemokro-
matoos geeniuuringul (3).

Esimene uuring on kõhuõõne ultraheli-
uuring (2). Ultraheliuuringul viitavad rasv-
maksale hüperehhogeensem (kajarikkam, 
heledam) maksastruktuur võrreldes neeru-
parenhüümi ehhostruktuuriga ja normipä-
rasest kitsamad maksaveenid. Võrreldes 
kompuutertomograaf iaga on ultraheli-
uuring maksarasv tõve diagnoosimisel 
suurema sensitiivsusega, kättesaadavam ja 
odavam. Samas on aga koldelise rasvalades-
tumise korral, mida maksarasvtõve puhul 
esineb küll harva, valikmeetod kompuuter-
tomograafia. Ultraheli-elastograafia (ingl 
shear-wave ultrasound elastography), kasu-
tades viit järjestikulist maksakoetiheduse 
mõõtmist, võimaldab hinnata maksakoes 
fibroosi olemasolu. 

Steatohepatiidi diagnoosimise stan-
dardiks on maksabiopsia, mis võimaldab 
välistada kroonilise maksahaiguse teised 
põhjused, hinnata steatohepatiidi ning 
maksafibroosi raskusastet ja maksarasv-
tõve prognoosi (2, 3). Oluline on rõhutada, 
et kui näiteks kroonilise C-hepatiidi korral 
domineerivad mitteinvasiivsed uuringud 

maksafibroosi hindamiseks (näiteks elasto-
graafia), siis maksarasvtõve diagnoosimise 
standard on endiselt maksabiopsia. Otsus 
teha maksabiopsia on individuaalne, sõltub 
mitmetest asjaoludest – maksabiopsia peaks 
tegema näiteks neil, kel on suurenenud risk 
maksatsirroosi progresseerumiseks – ning 
peaks jääma gastroenteroloogi otsustus-
valdkonda. Haiguskulu hindamiseks ei ole 
korduvad maksabiopsiad näidustatud (3).

Argitöös on otstarbekas kasutada ultra-
heliuuringut koos elastograafiaga ning 
neile lisaks ka mitteinvasiivseid meeto-
deid. Mitteinvasiivsed meetodid sobivad 
kasutamiseks maksarasv tõve kahtluse 
korral, samuti ka neil, kel steatohepatiidi 
fibroosiastme progresseerumine on kiirem 
ehk seega maksahaiguse progresseerumise 
hindamiseks. Kasutatakse mitmeid erine-
vaid mitteinvasiivseid skoore, indekseid ja 
paneele steatohepatiidiga kaasuva maksafib-
roosi raskusastme hindamiseks maksakoes. 

Fibroosiastme hindamiseks on enim 
kasutatud maksarasvtõve NFS-skoor (ingl 
NAFLD fibrosis score), mis tugineb kuuele 
näitajale (vanus, kehamassiindeks, vere-
suhkur, trombotsüütide arv, albumiin, ASAT/
ALAT suhe) ja mida arvutatakse vastavat 
valemit kasutades (vt täpsemalt http://
gihep.com/calculators/hepatology/naf ld-
fibrosis-score/ ) (7). Näiteks kui skoor on 
väiksem kui –1,455, on 90% sensitiivsus ja 
60% spetsiifilisus, et välistada raske fibroos 
(maksafibroosiaste suurem kui kolm). Juhul 
kui skoor on suurem kui 0,676, siis 67% 
sensitiivsuse ja 97% spetsiifilisusega võib 
arvata raske maksafibroosi olemasolu (7). 

Lihtsamaks fibroosiindeksiks on FIB-4 
indeks, mida arvutatakse neljale näitajale 
tuginedes (vanus, trombotsüütide arv, ASAT, 
ALAT), kasutades vastavat valemit, mis on 
kättesaadav netiaadressilt http://gihep.com/
calculators/hepatology/fibrosis-4-score/ 
(8). Nii NFS-skoor kui ka FIB-4 indeks on 
valideeritud maksarasvtõve fibroosiastme 
mitteinvasiivseks hindamiseks. 

Uusimaks on ELF-paneel (enhanced 
liver fibrosis panel ), mis sisaldab erinevaid 
analüüse ja on valideeritud kasutamiseks 
Ühendkuningriigis maksarasvtõve raske 
fibroosi sõeluuringuks (9).

MAKSArA SV TÕVE pATSIENDI 
K Ä SITLUS
Üldjuhul diagnoosib maksarasvtõbe pere-
arst. Täiendavate uuringute vajadus võiks 
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jääda gastroenteroloogi otsustuspäde - 
vusse. 

Steatohepatiidiga patsiendil on otstar-
bekas maksaanalüüse (ALAT, ASAT, GGT) 
määrata vähemalt kord aastas. Tsirroo-
sistaadiumis patsiendil – nii nagu mis 
iganes muul põhjusel kujunenud maksa-
tsirroosi korral – peab maksaanalüüse 
ning kõhuõõne ultraheliuuringut kordama 
iga kuue kuu järel ja patsiendi jälgimine 
söögitoru veenikomude suhtes ning veeni-
komude käsitlus ei erine teistel põhjustel 
tekk inud maksatsir rooside omast (2 , 
3). Nii maksabiopsia kordamise kui ka 
täiendavate uuringute vajaduse otsustab 
gastroenteroloog (2). Patsiendi jälgimine 
ja nõustamine toimub aga perearsti juures.

VÕIM A LIKU HUVIKONFLIK TI DEKL A R AT SIOON 

Autoril puudub seoses artikliga huvikonflikt.

SUMMArY

Future without hepatitis C: 
nonalcoholic fatty liver disease as a 
rising star

Riina Salupere1, 2

Nonalcoholic fatty liver disease (NAFLD) 
is the most common liver disease in the 
Western countries, affecting 20-40% of 
adults. NAFLD is increasingly a cause of 
cirrhosis and hepatocellular carcinoma 
globally. This burden is expected to increase 
as the epidemics of obesity, type 2 diabetes 
and metabolic syndrome continue to grow. 

NAFLD includes nonalcoholic fatty liver 
(NAFL) and nonalcoholic steatohepatitis 
(NASH). NAFL is generally benign whereas 
NASH can progress to liver cirrhosis, liver 
failure or hepatocellular carcinoma. 

For the diagnosis of NAFLD, it is required 
that liver steatosis is confirmed by ultra-

sound or histology, there is no significant 
alcohol consumption and there are no 
competing etiologies for chronic l iver 
disease. Patients with elevated liver tests 
should be assessed for metabolic risk factors 
(e.g. obesity, type 2 diabetes mell itus, 
dyslipidemia) and other causes such as 
alcohol consumption or medication use. 
Ultrasound is the preferred first-line diag-
nostic procedure for imaging NAFLD. The 
definitive diagnosis of NASH requires taking 
a liver biopsy, which should be considered in 
the case of patients who are at an increased 
risk of advanced fibrosis. Fibrosis is the most 
important prognostic factor for NASH and 
is correlated with liver-related outcomes. 
The best validated non-invasive fibrosis 
serum markers are NAFLD fibrosis score 
(NFS-score), enhanced liver fibrosis panel 
(ELF-panel) and fibrosis 4 calculator (FIB-4).

Patients with NAFLD cirrhosis should 
be screened for gastroesophageal varices 
and hepatocellular carcinoma similarly to 
all cirrhosis patients.
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