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Antioksidant UPF-1 parandab isheemiajéirgset
kontraktiilset funkisiooni isoleeritud rotisidametel
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Sidame isheemia-reperfusioonikahjustus pdhjustab
mijokardi kontraktiilse funktsiooni hdiret, mis on oluline
kliiniline probleem. Kuna kontraktiilne disfunktsioon
kujuneb osaliselt oksidatiivse stressi kaudu, on ks
véimalus seda véhendada, manustades antioksiidante.
Peptiid UPF-1 on siinteetiline glutatiooni analoog, millel
on in vifro tingimustes glutatioonist 60 korda suurem
antioksiidantne toime.

T66 eesmérgiks oli vurida peptiid UPF-1 toimet
isheemia-reperfusioonikahijustusele isoleeritud rotisida-
metel. Kasutati miokardi globaalse isheemia mudelit
(Langendorffi aparaat). Kahes katserhmas (mélemas 10
rotti) manustati UPF-1 (1 wg/ml) 10 minuti jooksul enne
isheemiat véi reperfusiooniperioodi alguses, seevastu

kontrollrihma sidameid (10) perfundeeriti puhvriga 10
minutit enne isheemiat. Katse jooksul registreeriti vasaku
vatsakese [5pp-sistoolne (LVESP) ja -diastoolne (LVEDP)
réhk. Vasaku vatsakese arendatud réhk (LVDP) saadi
tehtega LVESP - LVEDP. Koronaarvoolu (CF) registreeriti
koronaarartereid Iabinud puhvri hulga méétmise teel.
Infarktiala suurust véliendati suhtealana vasakust vatsa-
kesest. LVDP ja CF olid suuremad (p = 0,004; p = 0,02)
ja LVEDP oli véiksem (p =0,03) reperfusiooni 16pus
sidametel, mida perfundeeriti UPF-1-ga enne isheemiat.
Samuti oli LVDP suurem siidametel (p = 0,04), millele
manustati UPF-1 pérast isheemiat. Kuigi infarkfiala suurus
ei muutunud, parandas UPF-1 miiokardi isheemiaijérgset
kontraktiilset funktsiooni roti sidametel.

Taimsete polifenoolide antioksidantsus ja
raviotistarbelise kasutamise perspektiivid
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Fisioloogilise vananemisega kaasuvate patoloogiliste
protsesside (aterogenees, neurodegeneratsioon jt)
oluliseks mehhanismiks on oksiidatiivne stress (OS).
Uurimused on néidanud taimsete polifenoolide kaitsvat/
aeglustavat toimet OS-pbhiste haiguste suhtes.

Uvuriti kolme polifenooli - resveratrooli, kurkumiini
jo genisteiini - antioksidantsuse mehhanisme. 1pmol
resveratrooli, kurkumiini ja genisteiini tdstsid inimese vere-
seerumi LDL (low density lipoprotein) vask-indutseeritud
oksiresistentsust (nn lag-faasi) vastavalt 4,5; 2,8 ja 1,5
korda. Samal ajal véahendasid kurkumiin ja genisteiin ka
LDL oksiidatsiooni maksimaalkiirust vastavalt 25 ja 11%
vérra. 3-10 pmol resveratrooli ja kurkumiini véihendasid
kontsentratsioonist séltuvalt pro-okidantidega (vesinik-
peroksiid, homotsisteiin) ilestimuleeritud G-valkude
aktiivsust ([*°S]GTPYS siduvust) kontroll- ja Alzheimeri téve
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(AT) haige postmortaalse frontaalkorteksi (FK) membraa-
nides. Kontroll-FKs véhendas 10 pmol resveratrooli pro-
oksiidantidega ilestimuleeritud G-valkude aktiivsust 1,5
korda rohkem kui 10 pmol kurkumiini. AT FKs resveratrooli
ja kurkumiini antioksiidantsed efektid oluliselt ei erinenud.
Kontroll- ja AT FKs avaldas 10 pmol monofenoolne
17-B-6stradiool (17BE) homotsiisteiin-stimuleeritud G-
valkudele polifenoolidega vérdvadrset antioksidantset
toimet. Vesinik-peroksiidiga stimuleeritud G-valkude
suhtes kditus aga 17BE tugevama antioksiidandina kui
taimsed poliifenoolid.

Tulemused téestavad uuritud polifenoolide, eriti
resveratrooli mérkimisvédrset antioksidantset aktiiv-
sust, mistdttu nad véiksid olla toetusainetena kasutusel
aterogeneesi ja neurodegeneratsiooni profiilaktikas ning
progressiooni aeglustamisel.



Valkude avaldumine glioblastoomi péritoluga
tivirakkude diferentseerumise kiigus
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Glioblastoomi biopsiamaterjalist saadud rakukultuuri
OtAi (AS LabAs ) kasvatati DMEM/F12 sédtmes, mis
sisaldas gentamitsiini ja kasvufaktoreid bFGF, EGF, LIF.
Rakkude diferentseerumisele suunamiseks jéeti séStmest
&ra kasvufaktorid ning lisati retinoidhapet ja cAMP-d.
Rakud fikseeriti jo permeabiliseeriti kindla ajavahemiku
jérel, milleks olid 24 tundi ja 3, 7 ning 10 &dpé&eva.
Uuriti kuue SOX transkriptsiooni-faktorite perekonda
kuuluva valgu avaldumist selle aja jooksul. Valkude
ekspressioon sedastati immunohistokeemiliselt. Anti-
kehade reaktsiooni rakustruktuuridega hinnati visuaal-
selt immuunfluorestsentsmikroskoobiga. 24 tundi ja 3
d6pdeva diferentseerunud rakkudes avaldusid vuritud
valkudest kolm. 7 86pdeva diferentseerunud rakkudes

avaldus viis valku ja 10 8ép&eva pérast kdik kuus. Osa
valke ekspresseerus kogu uuritava perioodi jooksul
thtemoodi, osa aga alles hilisemates staadiumides. Selle
pdhijal véib oletada, et teatud transkriptsioonifaktorid
on vajalikud kogu diferentseerumise jooksul, teised aga
vaid mingitel kindlatel etappidel. Samuti oli k&igi vuritud
valkude avaldumises tdheldatav tugev heterogeensus,
mis viitab rakkude diferentseerumise korrelatsioonile
transkriptsioonifaktorite geenide avaldumisega. Edasiste
uvuringute kdigus loodetakse kindlaks teha, milline v&iks
olla transkriptsioonifaktorite avaldumise muster erinevas
suunas diferentseerunud rakkudes. Té6d on osaliselt
toetatud sihtfinantseeringu TARMPO421 ja ETF grandi
nr 5250 ning AS LabAs vahenditest.

Bakteriaalse vaginoosiga naistelt isoleeritud
laktobatsillide antioksidantsed omadused
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Bakteriaalne vaginoos (BV) on iiks sagedasemaid
tupevooluse pdhjuseid reproduktiivses eas naistel,
moodustades umbes ihe kolmandiku kaikidest vulvo-
vaginaalsetest infektsioonidest. BV puhul kahaneb
laktobatsillide (LB) Gldhulk ja protektiivsete omadustega
(H,O,, lisosiimi jt antimikroobsete ainete produkisioon)
LB esinemissagedus. Antioksiidantne aktiivsus koos teiste
antimikroobsete omadustega véib oksidatiivse stressi
korral olla tupe mikrodkosiisteemi iheks kaitsemehha-
nismiks.

T66 eesmdrgiks oli vurida laktobatsillide omadusi
BVga naistel.

Uuriti 62 BVga patsienti, kellelt oli isoleeritud 68 LB
tive. Sellel etapil uuriti 22 LBde totaalset antioksiidantset
aktiivsust (TAA). Uks osa LBsid oli isoleeritud enne ravi
ja teine osa pérast ravi. Kuna antioksiidantne siisteem
koosneb paljudest erinevatest antioksidantidest ning

Ghest meetodist ei piisa kogu siisteemi hindamiseks, siis
kasutati selles t66s kahte eri meetodit:

e linoleenhappe testi (LA-test), mis n&itab proovi véimet
inhibeerida linoleenhappe oksiidatsiooni. Suurem numb-
riline v&drtus (%) naitab proovi kérgemat TAAd;

e TAS-meetod, milles kasutatakse kommertskitti (TAS,
Randox Laboratories Ardmore, UK). See meetod més-
dab ABTS+ ferrijiimiioglobiini radikaalide adsorptsiooni
inhibitsiooni. ABTS+ radikaalide adsorptsiooni inhibitsioon
séltub uuritava proovi totaalsest antioksiidantsest aktiiv-
susest. TAA vadrtused ndidatakse trolox-Uhikutega
(mmol/1).

Enne BV ravi oli TAA ainult kahel tiivel, mis olid périt
kahelt erinevalt patsiendilt. Pérast ravi oli neli patsienti
koloniseeritud mitme erineva LB tivega, kellel esines TAA.
Meie esialgsed tulemused néitavad, et pdrast BV ravi on
tendents TAAd omavate LBde arvu suurenemisele.
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Parodontiidi seos tervisliku seisundiga ning selle
majandusliku hindamise véimalused
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Viimase aastakiimne jooksul on maailmas tehtud hulga-
liselt tsenduspshiseid uuringuid hambahaiguste véima-
likust m&just inimese tervislikule seisundile. Eesti Haige-
kassa tellis 2002. a vuringu “Elanike ootused arstiabi
suhtes”, millest selgus, et viimase 12 kuu jooksul kiilastas
hambaarsti ainult 31% kisitletutest. Varreldes eelnevate
aastatega on protsent oluliselt kahanenud (1999. a
49%). T66 eesmdrgiks oli analiisida parodontiidi maju
inimeste tervislikule seisundile, kasutades majandusliku
hindamise meetodeid.

Metoodikaks oli artiklite otsing meditsiinialastest
andmebaasidest. Analiiis néitas, et parodontiidi esine-
mise kohta Eestis andmed puuduvad. Kirjanduse pohijal
esineb parodontiiti umbes iihel kolmandikul inimestest ja
sel on oluline roll mitme siisteemse haiguse riskitegurina.
Parodontiidiga kaasneb suurem risk kardiovaskulaarsete

haiguste tekkeks; parodontiidiga naistel siinnib sageda-
mini enneaegseid ja madala sinnikaaluga lapsi; kasvab
risk respiratoorsete infektsioonide tekkeks; suureneb sijs-
teemsete pdletikunditajate ja hiiibimisfaktorite kontsent-
ratsioon veres. Efektiivne parodontiidi ravi aitab hoida
Il tiipi diabeediga patsientidel nende veresuhkru taset
parema kontrolli all. Eestis pole keskmisest madalama
sissetulekuga inimestele (sh Glidpilastele) hambaravi
vajalikus koguses kattesaadav. Samas on téestatud, et
nendel inimestel esineb parodontiiti sagedamini. Alates
kahekimnendatest eluaastatest suureneb destruktiivse
parodontiidi esinemissagedus.

Ettepanek raviteenuste rahastajatele Eestis - kom-
penseerida osaliselt voi taielikult kdigi statsionaarses
dppevormis haridust omandavate kuni 25aastaste noorte
hambaraviteenust.

Ageda ja kroonilise mittespetsiifilise alaseljavalu
konservatiivse ravi meetodite majandusliku efektiivsuse

hindamise voimalused
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Alaseljavalu on ténapéeva ihiskonnas véga levinud
probleem, péhjustades patsiendi elukvaliteedi mérkimis-
vadrset halvenemist ning t66vaimetust. Ajutine ja pisiv
t6&vdimetus ning ravile kuluvad summad on Ghiskonnale
suureks koormaks.

Eesmargiks oli koostada ilevaade mittespetsiifi-
lise alaseljavalu konservatiivse ravi meetoditest ning
hinnata nende majanduslikku efektiivsust. Ulevaade
pdhineb 47 artikli téistekstil voi kokkuvattel, artikliotsing
tehti NHSCRD, Cochrane Library, SBU ja ISI Web of
Knowledge andmebaasist ajavahemikul veebruarist
maini 2004.

Maijanduslik hindamine on kulude ja efektide hinda-
mine ning nende vérdlemine efektiivsusnditaja kaudu
ning seda on métet teha vaid kliiniliselt efektiivsete ravi-
meetodite kohta. Vaatamata suurele hulgale alaseljavalu
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konservatiivset ravi kdsitlevatele uuringutele on mitme
ravimeetodi kliiniline efektiivsus veel ebaselge. Enamik
allikaid on Ghisel ndul jGrgmiste meetodite kasulikkuses:
1) Gge mittespetsiifiline alaseljavalu - mittesteroid-
sete pdletikuvastaste preparaatide, paratsetamooli ja
lihasrelaksantide kasutamine ning tavapdrase likumis-
aktiivsuse sdilitamine; 2) krooniline mittespetsiifiline
alaseljavalu - ravikehakultuur, spinaalsed manipulat-
sioonid, massaaz, kognitiiv-kaitumisteraapia ja multidist-
siplinaarsed raviprogrammid. Majanduslikku hindamist
raskendab néutava kvaliteediga uuringute véhesus, sh
vead metodoloogias ja véikesed vuringurihmad, mis ei
taga statistilist usaldusvddrsust, ning erinevate hindamis-
skaalade kasutamine, mis muudab erinevates uuringutes
saadud tulemuste vérdlemise keeruliseks.



Dehidroepiandosteroon pohjustab anaeroobse
glikoliisi osakaalu suurenemist neuronite

energiaprodukisioonis
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Sissejuhatus. Dehiidroepiandosteroonil (DHEA)
viidetakse olevat mitmeid kasulikke toimeid nagu
rasvumisvastane, hipoglikeemiline, véhivastane,
antiaterosklerootiline toime ning vaime takistada ka aju
vananemist. Nende toimete mehhanismid ei ole teada.
Méned t36d kirjeldavad DHEA antiproliferatiivset ja
apoptootilist toimet loomamudelites ja maliigsetes rakulii-
nides. Neid efekte seostatakse DHEA glitkoos-6-fosfaadi
dehiidrogenaasi pérssiva toimega, mis véhendab nuk-
leotiidide sinteesi. Méned t66d nditavad, et DHEA kah-
justab maksa, kutsudes esile mitokondrite proliferatsiooni
ja kasvajate teket. Meie esialgsed tulemused néitavad, et
DHEA pérsib hingamisahela 1. kompleksi. Kontrollimaks
kas DHEA efekt hingamisahela esimesele kompleksile
pdrsib mitokondrite aktiivsust in vitro, otsustasime kont-
rollida, kas DHEA p&hjustab anaeroobse gliskoliiisi
osakaalu suurenemist rakkude energiaproduktsioonis.

T65 eesmérk. Selgitada kas DHEA mitokondriaalset
aktiivsust inhibeeriva toimega kaasneb glitkooliiisi akti-
vatsioon ning laktaadi akumulatsioon.

Materjal ja metoodika. Katsetes kasutati primaarset
véikeaju granulaarrakkude kultuuri. Glikoosi ja laktaadi
kontsentratsiooni mdddeti, kasutades ensimaatilist
meetodit spektrofotomeetriliselt.
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Tulemused. Oma eksperimendis néitasime, et DHEA
on véimeline farmakoloogilistes kontsentratsioonides
(100 pmol) esile kutsuma rakusurma. Mé&étes glikoosi
ja laktaadi kontsentratsiooni kultuuri sé&tmes, leidsime,
et DHEA juuresolekul viheneb glikoosi kogus kiiremini
kui kontrollrihmas ning samaaegselt akumuleerub
laktaat sé6tmesse (laktaadi sisaldus kontrollrihmas
1,8 £ 0,1 mmol ning 5 p&eva pérast DHEA lisamist
5,2 £ 0,1 mmol; p <0,001).

Kokkuvéte. Tulemused néitavad, et DHEA pdhjustab
anaeroobse glitkoliisi osakaalu suurenemist rakkude
energiaproduktsioonis. See viitab sellele, et DHEA inhi-
beerib mitokondriaalset hingamisahelat ka neuronaalses
kultuuris, mis v&ib olla antiproliferatiivse ja apoptootilise
efekti tdiendavaks pdhjuseks.
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