Limfoomidest
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limfoom, mitte-Hodgkini limfoom, Hodgkini limfoom

Erinevate erialade arstide juurde péérduvad patsiendid ihe véi mitme kehapiirkonna limfisélmede suu-
renemisega. Infektsioonide ja péletike kérval véib péhjuseks olla liimfoom. Kuna puuduvad spetsiifilised
simptomid, on diagnoosimiseks vaja eemaldada limfisélm ja teha selle tsiitoloogiline, histoloogiline,
immunoloogiline ja molekulaargeneetiline uuring. Limfoomid on ténapéeval kdige efektiivsemalt ravi-
tavaks kasvajaks, tervistumine séltub haiguse vormist ja on véimalik kuni 98%-l juhtudest.

Limfisélmede suurenemisega patsient véib sattuda
erinevate arstide juurde. Perearst, sisearst, pediaa-
ter, kirurg, hematoloog, onkoloog peavad mé&tlema
pohjustele, mis [imfisslmede suurenemise taga
on. Infektsioonide, péletikuliste protsesside kérval
tuleb kindlasti arvestada limfoomide vaimaliku
esinemisega. Diagnostiliste otsuste tegemise teeb
keerulisemaks see, et l[imfoomide korral ei ole
spetsiifilisi, ainult neile omaseid simptomeid.

Limfoomid moodustavad 4% kaikidest esma-
diagnoositud véahkidest. Meestel ja naistel on nad
viiendal kohal nii esinemissageduse kui ka surma-
pohjuste osas. Limfoomide esinemissagedus on
viimase 30 aasta jooksul suurenenud ligikaudu 75%.

Limfoom on limfoidsiisteemi kasvaja. Kasvaja-
lised rakud périnevad limfotsiididest. Peamiselt
paljunevad nad limfisdlmedes, mistéttu viimased
suurenevad. Ebanormaalsed limfotsiiidid véivad
kuhjuda samuti luuiidis, veres, pdrnas, aga ka mujal
- sooles, kopsudes, ajus, nahas.

Limfoom t&histab mitmeid erinevaid hdireid,
millel on palju sarnaseid tunnuseid. Kaks pahilist
limfoomi tiipi on Hodgkini limfoom ja mitte-
Hodgkini limfoom. Hodgkini t8bi on oma nime
saanud inglise patoloogilt Thomas Hodgkinilt, kes
kirjeldas esimesena haigust 1832. aastal. Hodgkini
tdbi vé6i Hodgkini limfoom on limfoidsisteemi
kasvaja, millesse haigestuvad nooremad vanuses
20-29 aastat vai siis inimesed ile 50 aasta vanu-
ses. Aastane haigestumus on 3 juhtu 100 000
inimese kohta (1).

Mitte-Hodgkini [imfoom t&histab histoloogiliselt
ja bioloogiliselt erinevaid limfoidsisteemi kasva-
jaid. Aastas haigestub mitte-Hodgkini limfoomi
100 000 inimese kohta 14-19 isikut.

Lumfoomide korral esinevad siimptomid
Domineerivad suurenenud limfisdlmed kas Ghes
voi mitmes kehapiirkonnas. Sagedamini leitakse
suurenenud limfisdlmi kaela piirkonnas, kaenla
all véi kubemes. Tavaliselt on limfisdlmed valutud,
kuid nende kiire suurenemise korral vaib esineda
ka valulikkust. Juhul kui limfoidkude on haaratud
mao- vi sooletrakti piirkonnas, véib esineda valu.
Kui suurenevad mediastinaalsed limfisélmed, on juh-
tivateks simptomiteks kéha, hupuudus, valu rinnaku
taga. Luuidi haaratuse korral véib areneda aneemia
ja sellest fingitud vésimus; trombotsiitide véhesus
vdib péhjustada veritsemisi ning limfotsiiitide ja
neutrofiilide arvu kahanemine tingida infektsioosseid
tusistusi. Harva véib limfoom haarata peaaju vai
-seljaajy, siis lisanduvad peavaly, kahelindgemine,
nérkus kaétes ja jalgades. Seljaaju haaratuse korral
esineb seljavaly, jalgade nérkus ja tuimus vai soole
ning pdie funktsioneerimise haired. Tavaliselt ei ole
seljaaju ise haaratud, vaid simptomid on seotud
limfoomist tingitud survega.

Niinimetatud B-simptomid - palavik, dised
higistamised, kaalukaotus - viitavad haiguse agres-
siivsemale vormile.

On ka palju haigeid, kellel pole ildse simp-
tomeid.
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Kuidas limfoomi diagnoosida?

Diagnoosimiseks on vajalik suurenenud limfisélm
eemaldada ja seda nii tsitoloogiliselt kui ka histo-
loogiliselt uurida. Morfoloogilise uuringu kérval on
tépse diagnoosi saamiseks vajalikud ka rakkude
immuunfenotiibi m&&ramine ja osal juhtudel
molekulaargeneetilised uvuringud. Haiguse leviku
mé&dramiseks hinnatakse kompuutertomograafia
vdi magnetresonantsuuringuga erinevate piirkon-

dade haaratust.

Mis péhjustab limfoomi?

Enamasti j@ab pdhjus ebaselgeks. Lihtsam on
delda, mis ei péhjusta limfoomi. Ei ole leitud
limfoomi haigestumise seost suitsetamise ja
alkoholi tarbimisega. Samuti pole méju dieetidel
ja elustiilil. Limfoom ei kandu Ghelt isikult teisele.
On palju uuringuid, mis pidavad leida limfoomi
tekkepdhjuseid. Enamasti on nende t6enduspdhisus
nérk. Pikaajaline kontakt kemikaalidega, insektit-
siidide ja pestitsiididega vaib olla ks soodustav
tegur mitte-Hodgkini limfoomi tekkes. Immuun-
sisteemi hairimine suurendab limfoomi tekkeriski.
Omandatud immuunpuudulikkuse sindroomiga
haigetel on sagedamini limfoome. Samuti on
tdendoline seos limfoomide tekke ja Epsteini-
Barri viiruse vahel. Epsteini-Barri viirus péhjustab
infektsioosset mononukleoosi. On ndidatud, et
infektsioosse mononukleoosi p&demine suurendab
Hodgkini l[imfoomi haigestumise riski. Ebatavalise
limfoomivormi tingib inimese T-raku limfotroopne
viirus (HTLV-1 - human T-cell lymphotropic virus
type 1). Kdige sagedamini esineb see Jaapanis.
Hiljuti leiti, et ka C-hepatiidi viirus véib suurendada
limfoomi haigestumise riski.

Limfoomide erinevad vormid
Mitte-Hodgkini limfoom

Haiguse vorm on otseselt seotud morfoloogilise pil-
diga. Mitte-Hodgkini limfoomi korral v&ib eristada
kolm suurt kategooriat: véikse riskiga (low-grade)
haigus, vahevormid (intermediate), suure riskiga
vormid (aggressive). Véikse riskiga limfoomid arene-
vad aeglaselt. Tavaliselt on sel juhul tegemist vaikeste

826 Ulevaeied

limfotsiiitidega, mis prolifereeruvad follikulaarselt.
Ksige sagedasem on follikulaarne limfoom. Vaib
esineda ka limfotsitaarne limfoom, mis on véga
tihedalt seotud kroonilise limfoidse leukeemiaga.

Harvem leitakse vdikse riskiga limfoomide
seas marginaaltsooni limfoomi ning limaskestaga
seotud limfoidkoe [MALT) limfoomi. MALT-
limfoomid arenevad aeglaselt ja hélmavad iht véi
kaht lokalisatsiooni. Maos esinev MALTdimfoom on
sageli seotud Helicobacter pylori infektsiooniga.
Antibakteriaalne ravi v&ib baktereid havitada ja
aidata ka limfoomist jagu saada. Vahepealse
riskiga [imfoomid (infermediate-grade lymphoma)
arenevad kiiremini. Kéige sagedasem limfoom
selles grupis on difuusne suurerakuline B-limfoom.
Haigus areneb kiiresti ja lisaks limfisdlmedele
véivad olla haaratud maks, kopsud, nahk.

Suure riski limfoomid progresseeruvad kéige
kiiremini. Véga vélijendunud on nn B-simptomid.
Burkitti limfoom ja limfoblastne limfoom on siin
sagedasemad esindajad.

Hodgkini limfoom
Hodgkini limfoom on B-rakuline limfoom. Iseloo-
mulikud on Reedi-Sternbergi (RS) rakud.

Epsteini-Barri viiruse rolli Hodgkini limfoomi
tekkes on uuritud kaua. Lddne maailmas on
Hodgkini limfoomi haigetest 20-40% Epsteini-
Barri viiruse suhtes positiivsed ning Aasias ja
Louna-Ameerikas on see isegi suurem: >70% (2).

Ténaseks on aktsepteeritud, et B-limfotsiiitide
latentne infektsioon Epsteini-Barri viiruse poolt
pohjustab rakkude transformatsiooni. Geneetiline
eelsoodumus, mis on leitud Hodgkini limfoomi
korral, néib olevat seotud immuunsisteemi funkt-
sioonide muutustega.

Morfoloogiliselt eristatakse nelja erinevat vormi:
* nodulaarse skleroosiga vorm (75% kaikidest
juhtudest) esineb sagedamini naistel ja haarab
mediastinaalseid limfisélmi, samuti on haaratud
kaela limfisdlmed;
* segarakuline vorm on sagedasem meestel, v&ib
olla agressiivne ja sageli on haaratud luuidi, esi-
nevad B-simptomid;



* |imfotsiiitide domineerimisega Hodgkini lim-
foom on sagedasem meestel. Rakkude membraanil
véib olla CD20 ekspresseeritud proteiin;

¢ |imfotsiitidevaene Hodgkini limfoom kaitub
nagu agressiivne limfoom.

Missugune on limfoomide ravi?

Ravi on otseselt seotud limfoomi vormiga. Samas
on vajalik ravistrateegia m&dramisel otsustada, mil-
line véib olla véimalik tulemus - kas tervistumine
v&i haiguse ile kontrolli saavutamine. Limfoomide
ravis kasutatakse kemoteraapiat, kiiritusravi ja
bioloogilist ravi. Pérast limfoomi ja selle vormi
diagnoosimist ning haiguse staadiumi m&dramist
tuleb ofsustada, missugune ravi valida.

Mitte-Hodgkini limfoomi ravi

Uks vaimalus on nn jélgi ja oota taktika (, watch-
and-wait’), mis on véimalik ménede vdikse
riskiga limfoomide korral. Teised véimalused on
suukaudne kemoteraapia, kombineeritud intra-
venoosne kemoteraapia, lokaalne kiiritusravi
(harva), monoklonaalsed antikehad (rituximab),
radioimmunoteraapia (ibritumomab tiuxetan),
autoloogne véi allogeenne vereloome tivirakkude
transplantatsioon (3, 4). Kéik eelnimetaud ravi-
viisid on kasutusel ka keskmise ja suure riskiga
limfoomide korral.

Tavaliselt alustatakse agressiivsemate limfoomi-
vormide korral kombineeritud kemoteraapiagaq,
mille skeemid valitakse vastavalt prognostilistele
teguritele (5). Sageli tuleb standardravi jérel
kasutada suures doosis kemoteraapiat koos vere-
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loome tivirakkude siirdamisega. Véaga oluliselt on
ravitulemusi parandanud monoklonaalse antikeha
(rituximab) lisamine kemoteraapiale (6).

Hodgkini limfoomi ravi

Hodgkini limfoomi ravi on osutunud véiga téhusaks.
Tervistumise vaimalikkus on Gle 80%. Peamiselt on
raviks kombineeritud kemoteraapia (7).

Ravi valik séltub haiguse vormist, leviku ulatusest
(staadiumist). Standardravi varastes staadiumites
haiguse korral on kombineeritud kemoteraapia
(naiteks ABVD-skeem) kas koos radioteraapiaga
véi ilma.

Ravivastus saadi 97%- haigetest ja 12aastane
progressioonivaba elulemus oli 93-94% (8). Kemo-
teraapiakuuri jarel kirjeldatakse tervistumist 98%-I
juhtudest (9).

Suurema riski ja kaugelearenenud Hodgkini téve
ravis kasutatakse intensiivsemaid polikemoteraapia
skeeme: STANFORD V ja BEACOPP (10, 11).
Haiguse retsidiivi raviks peetakse kdige optimaalse-
maks suures doosis kemoteraapiat koos vereloome
tivirakkude transplantatsiooniga (12).

Kokkuvétteks

Uhe vai mitme kehapiirkonna limfisslmede suure-
nemine vib olla seotud erinevate infekisioonidega,
eriti viirusinfekisioonidega. Uha enam tuleb arves-
tada omandatud immuunpuudulikkuse viirusega.
Samas tuleb limfadenopaatia pisimisel méelda
limfoomidele. Viimane aastakimme on limfoomide
ravis toonud olulise progressi. Ravi efektiivsuse véti
aga peitub kindlasti haiguse varasemas avastamises.
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Summary
Lymphomas

Lymphadenopathies are often caused by different
infectious agents. However, enlargement of one or
several lymph nodes can be the only symptom of
lymphomas. For the diagnosis, it would be necessary
to remove the lymph node and to investigate the
cytology, histology, immunological characteristics
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and molecular genetics. The effectiveness of
treatment options in lymphomas is connected with
the morphological variant and stage of the disease.
In resent years the results of lymphoma treatment
have been improved significantly, enabling cure of
some forms in 98% of cases.
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