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Intervjuu 2010. aasta riikliku
teaduspreemia laureaadi professor
Marika Mikelsaarega

Tartu Ulikooli mikrobioloogia instituut oli
2010. aasta riiklike teaduspreemiate saamisel
erakordselt edukas, sest pikaajalise tulemus-
liku teadus- ja arendustdd eest médrati
elutdd preemia instituuti 10 aastat juhatanud
emeriitprofessor Marika Mikelsaarele
ning meditsiinivaldkonna teaduspreemia
péilvis viimase nelja aasta teadustdoo
eest instituudi praegune juht professor
Irja Lutsar. Eesti Arst avaldab intervjuud
modlema laureaadiga, et meie arstkonnale
ldhemalt tutvustada nende teadustdo oluli-
semaid tulemusi ning vaateid arstiteaduse
kiekdigule laiemalt. Ajakirja kidesolevast
numbrist leiate mottevahetuse professor
Marika Mikelsaarega ning selle on vahen-
danud Andres Soosaar.

MILLISED ON OLNUD TEIE AKADEEMILISE
TEGEVUSE JATEADUSTOO PEASUUNAD
NING MIDA PEATE ISE NENDE KOIGE
OLULISEMATEKS TULEMUSTEKS?
Pean oma kdige olulisemaks saavutuseks
oma eriala jitkusuutliku arengu kind-
lustamist Eestis, mis vidljendub nii aasta-
kiimneid kestnud Eesti arstide mikrobio-
loogiaalases koolitamises kui ka kliinilise
mikrobioloogia spetsialistide ettevalmista-
mises ja akadeemilise koolkonna loomises.
Koolkonna litkmed on edukalt tegutsemas
viga erinevates mikrobioloogia valdkon-
dades nii meie instituudis kui mujal Eestis
ning vilismaal.

Kuivaadelda oma teadust66d tervikuna,
siis saab selles eristada mitmeid faase voi
perioode. Tegevus inimese seedetrakti

mikroobiékoloogia vallas algas 1960.
aastatel professor Akivo Lenzneri juhtimisel
ning kestis kokku tile 25 aasta. Teaduslik t66
oli eeskitt kirjeldava iseloomuga, algtead-
mised inimese mikroobidkoloogiast olid
tol ajal puudulikud. Mina uurisin jime-
soole mikroobikoosluste isedrasusi tervete
inimeste erinevates earihmades, muutusi
erinevate seedetraktihaiguste puhul, samuti
koos teadur Mall Tiriga katseloomadel.

Oma doktoritdos 16in seedekulgla mikroo-
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biokoloogilise seisundi hindamiseks metoo-
dikad ja stisteemi, mida kasutatakse siia-
maani. Selle tervikliku metoodilise késitluse
on Reet ja Hugo Mindar tdnaseks edasi
arendanud ka spetsiaalseks arvutitarkva-
raks.

1990. aastate alguses siirdusin tddle
Maarjamoisa haigla mikrobioloogia labori
juhatajaks ning minu tegemistes algas klii-
nilise mikrobioloogia faas. Seda faasi
iseloomustab piiride avanemine, liihiajaline
té6tamine mitmetes POhjamaade laboratoo-
riumites ning isiklike kontaktide loomine
véljapaistvate vialismaa teadlastega. Sellesse
aega jadvad ka esimesed uuringud kuulsa
GG bakteri (USA teadlased Goldin ja
Gorbach) ehk Lacrobacillus rhamnosus Gefi-
lusega. Need uuringud toimusid Soomes,
kusjuures alles parast arvukaid diskussioone
sealsetes eetikakomiteedes osutus vOimali-
kuks teha selle mikroobiga uuringuid vast-
stindinutel. Sain aru meditsiinieetika oluli-
susest. Uuringute alghtpoteesiks oli GG
bakteri kaitsev moju rotaviirusliku ente-
riidi vastu, mis uuringutes leidis ka kinni-
tust. Veelgi enam, selgus, et laktobatsillidel
on ilmne normaalset mikroobide kooslust
stabiliseeriv moju. Seda aega iseloomustab
ka Maarjamdisa haigla mikrobioloogia ja
infektsiooniteenistuse pohjalik modernisee-
rimine ning samas viga meeldiv thistunne
kdigi haiglas tegutsevate meedikutega.
Loodud slisteem sai mérksa paindlikum,
kolleegisdbralikum ja tdhusam kui harju-
muslik sanitaar-epidemioloogiajaamade stiil
jaldhenemine. Hiljem ulidpilastele loenguid
pidades olen illustreerivaid néiteid leidnud
just sellest ajast. Kolleegidega koos kirju-
tatud Kkliinilise mikrobioloogia késiraamat
on samuti osaliselt selle t66 tulemus, radki-
mata meditsiinilise mikrobioloogia origi-
naaldpikutest.

Jargmiseks ulatuslikumaks uuringute
valdkonnaks pean inimese mikrofloora
kujunemise uuringuid ning selle seoste
leidmist allergiaga. Faasi algust tdhistab
koostd6 Tartu Ulikooli lastekliiniku arstide
Anne Ormissoni, Heili Varendi ja Irja
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Lutsari, laborijuhataja Urmas Siiguri ja
noorte mikrobioloogide Epp Sepa ja Reet
Mindariga. Selgitasime Soome péritolu
toitesegude, aga ka GG bakteri moju
vastsiindinute seedetrakti mikrofloorale.
Edukate uuringutega pélvisime 1994. a Eesti
teaduspreemia. Siit arenes edasi koost6do
professor Bengt Bjorksténiga Rootsist, kes
koos arstide Kaja Julge ja Maire Vasaraga
tOstatas huvitava kiisimuse: kas vOrreldes
1990ndate alguse Eestiga rohkem tsivilisee-
ritud maa nagu Rootsi korge hiigieenitase
on lUheks voimalikuks allergia tekkepdh-
juseks. Meie asusime uurima mikroobide
osatdhtsust selles protsessis, Epp Sepp ja
eelnimetatud klinitsistid kaitsesid sel teemal
oma doktoritdid. Pean seda faasi kdige oluli-
semaks oma teaduslikus tegevuses, mis
on ka kodige paremini tuntud ja tsiteeritud
rahvusvahelises ulatuses. Nende uurin-
gute tulemustest olen kirjutanud pohjalikke
peatiikke kolme mahukasse monograafiasse.
Koostdost lddne partneritega paranesid ka
kallite ja todmahukate mikroobidkoloogi-
liste uuringute tegemise rahalised voima-
lused.

Olen ptuudnud vilja tuua teatud uldisi
pohimdtteid seedetrakti normaalsete
mikroobikoosluste kujunemise kohta.
Need ei kujune juhuslikult, vaid omapérases
interaktsioonis vastsiindinu geneetiliselt
maédratud rakuretseptorite, ema ja imbrit-
seva keskkonna mikroobide vahel. Nii olen
nididanud, et themunaraku-kaksikutel on
seedetrakti mikrofloora peaaegu tihesugune
ja pusiv ning seda ka siis, kui nad elavad
pikka aega teineteisest lahus. Koosela-
vatel abikaasadel on see aga erinev. Teiseks
on péris ilmne, et saab rddkida inimesele
omasest optimaalsest seedetrakti mikroo-
bikooslusest, mille hdirumise tulemuseks
on seede- ja imendumisehéired, mis peegel-
duvad kdhuvaevustes, viljaheite ebaloomu-
likus I6hnas ja varvis. Kolmandaks arvan, et
lapse mikroobikoosluste kujunemine algab
bakterite translokatsiooniga ema organis-
mist loote organismi juba raseduse kiigus.
See on aluseks tolerantsuse tekkele oma
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mikroobide voi nende elutegevuse produk-
tide suhtes. Mikroobimaailm on aga nii suur
ja metaboolselt aktiivne, et sellega seoses
kujuneb tolerantsus ka mitmete edaspidises
elus inimesega kokkupuutuvate voorithen-
dite suhtes. Immunoloogiliselt tolerantne
inimene ei reageeri néditeks oma keharakku-
dele ega oma metaboliitidele, toidu kompo-
nentidele ega dietolmule. Muutunud ja
vaesunud mikroobikoosluste puhul jdidb
teatud komponentide suhtes tolerantsus
tekkimata, sest kujuneva immuunsiisteemi
loomulik stimulatsioon on tihekiilgne ja
ebapiisav ning sellest kujunevad hilisemad
allergilised reaktsioonid. Meie toit kui
uks mikroobirikkuse allikas on tugevasti
muutunud 1990ndatest alates ja kahjuks
néitab ka allergia Eestis sagenemist. Mis
puutub allergia ja seedetrakti mikrofloora
seoste rakendamisse, siis ndeme, et geneeti-
liselt disponeeritud laste puhul on voimalik
péris edukalt allergia vastu voidelda, kui
emadele enne slinnitust ja jaitkuvalt vastsiin-
dinute organismi toiduga suuremas koguses
probiootilisi baktereid toimetada. Seda on
toestanud Soome uurijate t66d, kellega
oleme teadusmotte arengus litkunud tisna
paralleelselt.

Lisaks neile suurema mahu ja ulatusega
uurimisvaldkondadele olen osalenud arvu-
kates uurimustes, kus on erilises fookuses
olnud mdni kliiniline eriala. Kindlasti
vidrivad méarkimist Helicobacter pylori’ga
seotud tithisuuringud professor Heidi-Ingrid
Maaroosi ja professor Ants Peetsalu grupiga
vOi koosto6 professor Mart Kulliga korva-
nina-kurguhaiguste alal. Mitmed tublid
noored uurijad on pélvinud doktorikraadi
janende leitud ,,kivikesed* sobitunud arsti-
teaduse mosaiiki. Kliiniline mikrobioloogia
Eestis vajas arendamist. Mikroobipress
inimestele on jatkuvalt suur, néditeks tuber-
kuloositekitajate ja antibiootikumraviga
seotud Clostridium difficile uued omadused
vajasid selgitamist ning ravi- ja profulakti-
kaprintsiibid edasiarendamist. 2002. aastal
pélvisin teist korda Eesti teaduspreemia
meditsiini alal.

Suur hiipe mikrobioloogias toimus mole-
kulaarbioloogiliste meetodite kasutusele-
votuga. Selles vallas pean vidga tdhtsaks
algset koostddd professor Mart Ustaviga,
kelle toetusel votsime lisaks traditsioonilis-
tele mikrobioloogia meetoditele kasutusele
uued molekulaarbioloogilised vahendid.
Ténasel pdeval voime oma instituudi ja
Biomeedikumi metodoloogilist potentsiaali
pidada péris tdiuslikuks, sest see voimaldab
ellu viia dige erinevaid rahvusvahelisi uuri-
misprojekte. Meie teadus-metoodilist taset
nditab osalemine koos mitmete maade tead-
lastega nii EL 5., 6. Kui ka 7. raamprog-
rammi projektides.

Minu praeguse teadustdo6 titheks oluli-
seks suundumuseks on selgitada mikro-
floora moju inimese ainevahetusele.
Oleme seda valdkonda arendanud koost60s
professor Mihkel Zilmeri ja tema kaast66-
tajatega. Selles kiiresti arenevas valdkonnas
koguneb praegusajal uusi ja ponevaid tden-
deid mikroobide ja peremeesorganismi
omavahelise interaktsiooni kohta, mis tihel
vOi teisel moel viib vidlja inimese aineva-
hetuse mojutamiseni. Nii on néditeks USA
teadlased tuvastanud, et erinevad mikroo-
bikooslused voivad erinevalt mojutada pere-
meesorganismi rakkude geeniekspressiooni
mustrit ning seeldbi pro- ja antiinflamma-
toorsete tsiitokiinide teket. Meie oleme
nididanud laktobatsillide mdju lipiidide ja
stisivesikute ainevahetusele. See pakub
vOoimalusi mikroobide abil mdjustada pere-
meesorganismi talitlust. Meile on konk-
reetsemalt huvi pakkunud ka mikroobide
ja nende koosluste mdju antiokstidantsetele
aspektidele okstidatiivse stressi vihenda-
mises. Oleme koos biokeemikutega loonud
Eesti esimese funktsionaalse toidu, mis
sisaldab antimikroobset ja antiokstidatiivset
probiootikut Lactrobacillus fermentum ME-3.
Moned laktobatsillide tiived, néiteks Lacto-
bacillus plantarum TENSIA, on osutunud
voimeliseks tootma veresoonte silelihaseid
160gastavat lammastikmonooksiidi (NO),
poliamiinidest putrestsiini ja spermidiini,
AKE inhibiitoritega sarnaseid peptiide. See
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pakub véimalust laktobatsillide metaboolse
potentsiaaliga mojustada vererdhku ning
siidametegevust.

KUIDAS KIRJELDATE MIKROBIOLOOGIA
ARENGUT VIIMASTEL AASTAKUMNETEL?
MILLISED ON TANASE MIKROBIOLOOGIA
TAHTSAIMAD KUSIMUSED JA
ARENGUVALJAVAATED?

Kindlasti on niiiidisaegse mikrobioloogia
viga oluliseks suundumuseks jirjest siivenev
molekulaarbioloogiliste, biokeemiliste ja
immunoloogiliste vahendite arsenal koos
uute kliiniliste uurimismeetoditega erine-
vate probleemide uurimiseks ja lahenda-
miseks. Viga oluliseks kliinilise mikrobio-
loogia tilesandeks tdnapédeval on kiirendada
mikrobioloogilist diagnoosi, mis voimaldaks
operatiivsemalt alustada tdhusat ravi ning
takistada mikroobide ulatuslikku paljune-
mist ja sellest sugenevaid kliinilisi prob-
leeme. Moneti isegi tillatavalt on taas pdeva-
korrale kerkinud seerumravi uuenenud
voimalused, kuid niitid peaks see toimuma
mairksa tdpsema mikrobioloogilise diag-
noosi pdhjal ja biotehnoloogiliselt saadud
antikehadega.

Uurime praegu, miks teatud haiguste-
kitajad persisteerivad organismi rakkudes
ja hoiavad seeldbi patoloogilist protsessi
kestmas. Organismi rakkudesse mitmed
antibiootikumid, nagu betalaktaamid ja
tsefalosporiinid, bakteritele jarele nditeks
ei tungi. Siin ndeme voimalust antibioo-
tikumi toime voimendamiseks probiooti-
kute poolt indutseeritavate tsiitokiinidega,
mis omakorda aktiveerivad makrofaage ja
neutrofiilseid granulotsiitite. Senini oleme
seda testinud vaid loommudelil, ndidates, et
antibiootikumide ja probiootikumide koos-
tarvitamise tulemusena taanduvad isegi
véljendunud patomorfoloogilised muutused
parenhiimatoossetes elundites, nagu seda
on kohutiitifuse granuloomid maksakoes.
Vaja oleks uuringutega edasi minna heliko-
bakterite pohjustatud korduva haavandtove,
Escherichia coli kuseteede ja Streprococcus
pyogenes’e tonsillide infektsioonide puhul.
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Tahtis on jatkata mikroobikollektsioonide
loomist ja arendamist, sest need aitavad saili-
tada mikroobide maailma mitmekesisust just
teadusuuringute tarvis. Pikemas perspektiivis
voivad nad aga kindlustada inimese tervist
tha tehislikumas maailmas. Meie laktobatsil-
lide mikroobikultuuride kollektsioonile (iile
1000 mikroobitiive) panime aluse just varem
mainitud allergiauuringute kdigus ning
monda aega rahastas seda tegevust riik. Prae-
gusel keerukal majanduskriisi ajal on see tugi
kull kadunud, kuid tunnetades selle olulisust,
proovime leida vahendeid oma kollektsiooni
hoidmiseks ja arendamiseks.

OLETE PIDANUD VAGA TAHTSAKS
TEADUSTULEMUSTE KIIRET RAKENDAMIST
NING OLNUD SELLES VALLAS KA
SILMAPAISTVALT EDUKAS. KUIDAS HINDATE
EESTI VOIMALUSI TEADUSTULEMUSTE
KIIREKS JA TOHUSAKS RAKENDAMISEKS?
Paraku tuleb tunnistada pidevaid raskusi
meie teadustulemuste elluviimisel. Isedranis
on see seotud probleemidega, mis puudu-
tavad bakterpreparaatide tootmist Eestis.
Kui toiduainetetd6stus on vigagi valmis
innovaatilistesse toodetesse panustama
ja neid looma, siis sisuliselt puudub meil
partner farmaatsiatédstuses, kes oleks
valmis ja suuteline tootma uudseid bakter-
preparaate kdiki asjaosalisi rahuldavatel
tingimustel. Praegusel ajal kasutame oma
preparaatide nn valge pulbri tootmiseks
vidlismaa firmasid. Meie patenteeritud
L. fermentum ME-3 lluofilisaati toodab AS
Tere jaoks Itaalia firma Probiotical, sest
Eestis puudub vajalik tehnoloogia. Niisiis ei
ole kuigi lihtne oma teaduslikke ideid Eestis
konkreetseteks meditsiinilisteks toode-
teks muuta. Ometi on heameel tunnus-
tada Ettevotluse Arendamise Sihtasutuse
(EAS) positiivset rolli ja ka konkreetset
toetust meie teadustulemuste reaalsesse ellu
viimisel. Konkreetseks vidljundiks on mone
aasta eest loodud Tervislike Piimatoodete
Biotehnoloogia Teadusarenduskeskus, mis
koos innovatiivsete ettevOtetega voimaldab
loodetavasti meie uusi teadustulemusi tohu-
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salt ja kiillalt kiiresti rakendada tegeliku elu
teenistusse.

MILLISED ON TANASE EESTI MEDITSIINI JA
ARSTITEADUSE PEAMISED VALJAKUTSED?

MIS OLEKS TEIE JAOKS UKS ERITI POLETAV
PROBLEEM EESTI MEDITSIINIS, MIS VAJAKS
KIIREMAS KORRAS LAHENDAMIST?

Minu arvates tuleb ennekdike oluliselt
muuta meie kdigi mottelaadi tervisekiisi-
mustes. Ei saa kuidagi pidada normaal-
seks, et arst peaks arstivande tottu ja riik
tervikuna olema jédgitult vastutav patsiendi
tervise eest. Pigem tuleb suurendada iga
patsiendi iseenda vastutust ning sellele kdik-
voimalikel viisidel kaasa aidata. Arusaama
muutmine tervise hoidmisest ja ravist on
kindlasti pikaldane protsess, kus on viga
olulised visa selgitust66 ja rahulik argumen-
teerimine rahva hulgas. Selles tegevuses on
véga suur osa arstide ja rahvatervisespetsia-
listide sihipérasel tegevusel ning muidugi
thiskonna litkmete rikkuse kasvul.

MOELDES NOORTELE KOLLEEGIDELE,
MILLISED ON TEIE SOOVITUSED PIKAKS JA
EDUKAKS TEADLASEKARJAARIKS?
Kodigepealt tahaksin korrata ammu tuntud
tdde, et t60 ja visadus on need, mis viivad

nii tulemuste kui ka saavutusteni. Carpe
diem! Eelduseks teadusteele on teatud
kogus uudishimu, vaimsed vdimed ja nn
leidurigeen. Tahaksin teaduse teel alus-
tajatele soovitada votta iga alustatud ette-
vOtmist suure tosidusega. Kindel on, et
konkreetne uurimisvaldkond muutub
teadmiste siivenedes ja probleemi ulatust
mdistes tha pdnevamaks ning motiveerib
omakorda konkreetse teemaga edasi tege-
lema. Eks kindlasti tuleks piuitida leida
endale koige sobivam teema vdi valdkond,
kuid see otsing ei peaks teaduse tegemises
olema esmane, sest muidu vdib juhtuda,
et n-0 oma saar teaduses jddbki leidmata.
Kui moelda arstitiliopilastele, siis oleks
ehk péris hea, kui nad dpiksid pidevalt
analiiisima ka oma seni Opitud meditsii-
nipraktilist tegevust, mis muudab sageli
asja ponevaks ja inspireerivaks. Samuti
toetan viga seda, et praktiseerivad arstid
osaleksid kas voi pisutki teaduslikus uuri-
mistd0s: aitaksid seeldbi kaasa toenduspo-
hise meditsiini arengule ning saaksid ise
seeldbi uusi voimalusi, kuidas end medit-
siinis voimalikult mitmekesiselt ja huvita-
valt teostada.

andres.soosaar@eestiarst.ee
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