Gripivastased ravimid
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Kaikidest hingamisteede infekisioone p&hjustava-
test viirustest on just gripiviirus eriti halva mainega.
Nimelt unustatakse linnugripi imber tekkinud kdmu
ja uue pandeemia kartuses tihti, et ka iga-aastane
gripp véib olla raske haigus. Sellega kaasneb lisaks
vanurite suremuse kasvule ka laste ning tédealiste
inimeste suur haigestumus.

Maailmas on praegu gripi raviks saadaval
neli ravimit, mis oma toimemehhanismilt kuuluvad
kahte rihma. Esimesse kuuluvad adamantiinid
(amantadiin ja rimantadiin), mis on M2 ioonkanali
inhibiitorid ja sekkuvad viiruse replikatsiooni, takis-
tades tema lahtipakkimist. M&lemad ravimid on
efektiivsed vaid A-gripi viiruse suhtes, ning nagu
juba toimemehhanismist jareldada vaib, méjuvad
vaid siis kui neid kasutada kas enne gripiviirusega
nakatumist véi haiguse esimestel tundidel. Ravimi-
ameti andmetel ei ole kumbagi ravimit Eestis gripi
raviks ega profiilaktikaks registreeritud ning seega
neid selles artiklis ei kasitleta (1).

Teise grupi moodustavad ensiiim neuraminidaasi
inhibiitorid. Need ained takistavad uute vastsiin-
teesitud viiruste vabanemist emarakust ning seega
|5ppkokkuvéttes véhendavad viiruse kontsentrat-
siooni. Neuraminidaasi inhibiitorid toimivad nii A-kui
ka B-serotibi gripiviirustele. Siia kuuluvad kaks
ka Eestis registreeritud ravimit oseltamiviir (Roche,
Tamiflu) ja zanamiviir (GSK, Relenza). Oseltamiviir
on saadaval suukaudsete preparaatidena (tabletid
ja suspensioon) ning on registreeritud gripi raviks
alates esimesest ning kokkupuutejérgseks profiilak-
tikaks alates 13. eluaastast. Zanamiviir on saadaval
inhaleeritava ravimivormina ning on registreeritud
gripi raviks ja kokkupuutejérgseks profilaktikaks
alates 5. eluaastast (1).

Mélemad, nii zanamiviir kui ka oseltamiviir, on
osutunud t8husaks sesoonse gripi profilakti-
kas. Nii oli zanamiviiri efektiivsus laboratoorselt
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kinnitatud gripi véltimisel tdiskasvanutel 67%, ning
kui teda kasutati koduse kokkupuutejargse gripi
profilaktikas, ulatus efektiivsus 79-81%-ni (2-4).
Niisama head olid oseltamiviiri kasutamise tulemu-
sed: koduse kokkupuutejérgse gripi profilaktikas
ulatus t8husus tervetel tdiskasvanutel 84%-ni, ning
kui oseltamiviiri kasutati vanadekodu elanikel, siis
saavutati sesoonse gripi véltimisel efektiivsus 92%.
Samal ajal véhenes ka gripi pdhjustatud komp-
likatsioonide sagedus (5, 6). Siiski tuleb meeles
pidada, et kumbki eelnimetatud ravimitest ei asenda
profilaktikas gripivastast vaktsineerimist.

Sarnaselt rimantadiini ja amantadiiniga tuleb
ka neuraminidaasi inhibiitorite manustamist gripi
ravis alustada vaimalikult varakult. Nii dnnestub
viéhendada viiruse tiitrit hingamisteedes, kuid viiruse
eritumise kestus, mis tervetel tGiskasvanutel tavaliselt
ei Uleta 3-4 pdeva, ei lihene. Uuringutes on néi-
datud, et mida varem neuraminidaasi inhibiitoreid
kasutada, seda tulemuslikum see on ning parim
efekt saavutatakse juhul, kui ravi algab esimese
12 tunni jooksul simptomite ilmnemisest. Kui ravi
algus venib ile 48 tunni, on nende ravimite toime
minimaalne (7).

Oseltamiviiri ja zanamiviiri kliinilistes vurin-
gutes oli |dpptulem haigussimptomite kestuse
|ihenemine: olenevalt uuringust lihendasid
neuraminidaasi inhibiitorid haiguse kestust 0,5
kuni 4 p&eva vérra (8). Veelgi olulisem on aga
markida, et oseltamiviiri grupis toimus tervenemine
ning normaalse aktiivsuse taastumine vastavalt
1,9 ja 2,9 pdeva varem kui kontrollrihmas (9).
Lisaks sellele véhendasid neuraminidaasi inhibii-
torid gripi komplikatsioonide, hospitaliseerimise
ning antibiootikumide kasutamise sagedust. Uhes
uuringus, kus analiisiti 1350 oseltamiviiri ja 1063
platseebot saanud gripihaiget, leiti, et ravirihmas
vihenes hospitaliseerimise suhteline risk umbes



50%, alumiste hingamisteede pdletike sagedus
55% ja antibiootikumide kasutamine 26% (10).
Samasuguses kombineeritud analiisis zanamiviiri
kohta olid vastavad néitajad kahe viimase tunnuse
osas 40% ja 28%, kuid hospitaliseerimise sagedu-
ses olulist erinevust ei taheldatud (11).

Neuraminidaasi inhibiitorid peaksid olema
teoreetiliselt efektiivsed ka linnugripi (H5N 1) ravis.
Nii on oseltamiviir osutunud t6husaks H5N 1 viirus-
tive vastu nii in vitro kui ka hiire gripi mudelil, kus
tema kasutamise jdrel dnnestus suremust taielikult
véltida (12). Kahjuks aga ei ole Tais ja Vietnamis
ravitud haigetel nii head kliinilist efekti oseltamiviiri
kasutamisel leitud. Uhes haigete uurimise seerias ji
oseltamiviiri saanud 25 haigest ellu 6 (24%) ning
mitteravitud 12 haigest 3 (13). Vahese efektiivsuse
pohjused pole pdris selged, kuid Gheks vaimalikuks
teguriks on ravi hiline algus.

Varasel ravi alustamisel on probleemiks ka
gripi diagnostika. Ei ole reaalne, et epideemia
ajal tehakse kaigile palavikus haigetele enne ravi
alustamist diagnostiline test. Kuigi arsti kliinilisel
kogemusel pdhinev diagnoosi pustitamise digsus on
kaugel ideaalsest, v&ib t&iskasvanul, kes haigestub
gripiepideemia ajal kdha ja palavikuga, alustada
gripiravi (14). Laste puhul on kliinilisel pildil p&hi-
nev diagnoosimine keerulisem (15). Suurimad
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gripiravimite optimaalse kasutamise takistused
on siiski ,logistilised”. Inimesed on kasvatatud
vaimus, et arsti juurde tuleb p&drduda alles siis, kui
haigus ei ole paranenud 3 péevaga. Kahjuks on
siis gripi antiviraalse ravi alustamiseks liiga hilja.
Sellist kéitumist saaks muuta inimeste teadlikkuse
parandamisega.

Mélemad eespool nimetatud gripivastased
ravimid on kallid ning seega tuleb otsustada,
keda tuleks eelisjcrjekorras ravida. Normaalse
immuunsisteemiga inimestel [6peb viiruse eritu-
mine téendoliselt 48 tunni jooksul, seega on need
haiged, kes peaksid paranema ravita. Kill aga
soovitavad eksperdid ravida riskirthmadesse
kuuluvaid isikuid (alla 5 aasta vanused lapsed ja
ile 65aastased vanurid, kroonilist kopsuhaigust
pddejad, immunokomprimeeritud haiged jt). Kah-
juks peab aga mainima, et just sellel kontingendil
on neuraminidaasi inhibiitorite efektiivsust kéige
vihem uuritud.

Kokkuvatteks vaib 6elda, et neuraminidaasi
inhibiitorid on efektiivsed nii gripi kokkupuutejérgses
profilaktikas kui ka ravis, véhendades haigestumist,
kiirendades gripist paranemist ja véltides raskeid
komplikatsioone, hospitaliseerimist ning antibioo-
tikumide kasutamist. Oluline on vaid véimalikult
varakult iged haiged ja ravimid kokku viia.
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