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Joonis 1. TFi haigussagedus erinevates Euroopa riikides (1, 2).
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Uuringu eesmärk. Tsüstiline fibroos (TF) on kõige sagedasem eluiga lühendavatest 
autosoom-retsessiivsetest pärilikest haigustest valgel rassil. Uurimuse eesmärgiks oli 
analüüsida Eesti TFi-patsientide kliinilisi andmeid 31.12.2011. aasta seisuga ning võrrelda 
neid varasemate Eesti ja Euroopa andmetega. 

Uuritavad ja metoodika. Retrospektiivne uuring hõlmas lapseeas diagnoositud ja elus 
oleva 46 TFi-patsiendi andmeid. Kliinilised andmed olid olemas 40 patsiendi kohta, kes 
olid arsti jälgimisel 2011. aastal. 

Tulemused. Võrreldes 1993. aastaga oli patsientide keskmine vanus suurenenud ligi kaks 
korda (8,16 vs. 15,9 aastat). Mediaanvanus diagnoosimisel oli 1,5 aastat, mis on suurem 
kui Euroopa Liidus keskmiselt. Viiendikul patsientidest vastas toitumus rahvusvaheliselt 
soovitatavale. Kopsufunktsioon oli oluliselt halvem alatoitunud täiskasvanutel (p < 0,05) 
ja P. aeruginosa kolonisatsiooniga patsientidel (p = 0,005). P. aeruginosa kolonisatsiooniga 
patsientidel oli väiksem KMI (p < 0,05) ja forsseeritud ekspiratoorne sekundimaht (FEV1) 
(p < 0,005) ning sagedamini olid kujunenud bronhiektaasiad (p < 0,0001). 

Järeldused. Tänu uute nüüdisaegsete ravimite kasutamisele, ravi regulaarsusele ning 
erialaarstide ja mitmete spetsialistide meeskonnatööle on viimase 10 aastaga Eesti TFi-
patsientide keskmine vanus suurenenud, suremus kahanenud ning elulemus paranenud. 
Endiselt püsib kõrge patsientide mediaanvanus haiguse esmasel diagnoosimisel.

haigus valgel rassil. Populatsiooni tasemel 
on TF harv haigus: levimus Euroopas on 
0,737/10 000, Ameerika Ühendri ik ides 
0,797/10 000 (1). Euroopas on haiguse 
esinemissagedus keskmiselt 1 : 2500 elus-
sünni kohta, kuid esineb suur geograafiline 
varieeruvus: Iirimaal 1 : 1353 vs. Soomes 
1 : 25 000 (v t joonis 1). Eest is on TFi 
esinemissagedus 2004. aasta andmetel 1 
juhtum 7500 elussünni kohta (2). Seega 
sünnib praegu Eestis keskmiselt kaks 
TFi-last aastas.

TF on põhjustatud mutatsioonidest 
tsüstilise fibroosi transmembraanse juhti-
vuse regulaatorgeenis (TFTR), mis asub 7. 
kromosoomi regioonis 7q31.2. (3). TFTRi 
kodeerib 1480 aminohappe pikkust valku, 
mis funktsioneerib kloriidiioone transpor-
tiva kanalina ning leidub paljude elundite 
epiteelkudedes (3). Praeguseks on teada üle 
1932 erineva TFTRi mutatsiooni (4). Ülemaa-
ilmselt on kõige sagedasem mutatsioon 

Tsüstiline fibroos (TF) on levinuim hulgi-
süsteemne progresseeruv eluiga lühendav 
monogeenne autosoom-retsessiivne pärilik 
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p.Phe508del, mis esineb 66% TFi-patsientide 
kromosoomides (3, 5).

TFi puhul on iseloomulik klassikaline 
sümptomite triaad: krooniline obstruk-
tiivne kopsuhaigus, pankrease eksokriinne 
puudulikkus ning klooriioonide suure-
nenud kontsentratsioon higis (3). Enamikul 
patsientidest avalduvad TFi sümptomid 
esimesel eluaastal, kuid haigust diagnoo-
sitakse igas vanuses, ka täiskasvanueas. 
Kuigi TFi peetakse klassikaliseks mono-
geenseks haiguseks, võib haigus kulgeda 
varieeruva kliinilise pildiga. Kõige enam 
sõltub see patsiendi genotüübist, muutuse 
tüübist (asendus- või stoppmutatsioon), 
molekulaarsest mehhanismist ja lokalisat-
sioonist geenis. Lisaks võivad haiguspilti 
mõjutada nii geenisisesed kui ka keskkon-
nategurid. Ülemaailmselt on põhimutat-
sioon p.Phe508del tunnistatud nn raskeks 
mutatsiooniks nii geenimuutuse iseloomu 
( TFTR i k loor ikana l rakumembraan is 
puudub) kui ka kliinilise avalduse tõttu 
(progresseeruv krooniline kopsuhaigus, 
pan k reasepuudu l i k k us ,  mahajää mus 
kaalus ja kasvus). Teatud mutatsioonide 
korral, kui kloorikanal rakumembraanis 
osaliselt funktsioneerib, võib esineda n-ö 
leebem haiguspilt (3). Viimasel juhul on 
sagedamini tegemist atüüpil ise haigu-
sega, mille puhul kloriidide väärtus higis 
võib olla piiripealne või normaalne ning 
kahjustatud on ainult üks elundisüsteem 
(näiteks ninapolüpoos, krooniline kopsu-
haigus pankrease puudulikkuseta, viljatus 
meestel). Kuigi viimaste aastate jooksul on 
TFi-haigete elulemuse mediaan tunduvalt 
tõusnud, sureb 95% patsientidest endiselt 
hingamispuudulikkuse tagajärjel. Pseu-

domonas aeruginosa (P. aeruginosa) on 
kõige sagedasem mikroob, mis TFi-haigetel 
koloniseerib hingamisteid ning põhjustab 
kroonilist infektsiooni ja kopsukahjustust. 
Selle mikroobiga on koloniseerunud 18. 
eluaastaks 80% patsientidest. TFi kõige 
raskem ja varasem k l i in i l ine ava ldus 
vastsünd inueas on mekooniumi i leus. 
Sagedasemad tüsistused TFi korral on 
bronhiektaasiad, krooniline maksahaigus, 
TFi-tekkene diabeet ning varajane aneemia. 

Uuringu eesmärgiks oli analüüsida Eesti 
TFi-patsientide kli inil isi andmeid 2011. 
aastal, võrrelda Eesti andmeid Euroopa 
tsüst i l ise f ibroosi registr i andmetega 
aastatest 2003–2007 ning Eesti varasemate 
andmetega aastatest 1993 ja 2003.

UURITAVAD JA METOODIK A
Uuring oli retrospektiivne ning hõlmas 
praegu elus oleva 46 lapseeas diagnoositud 
ja siiani veel suures osas lastearstide jälgi-
misel oleva Eesti TFi-patsiendi andmeid 
(vanus haiguse diagnoosimisel, sugu, vanus 
31.12.2011. a seisuga, TFTRi genotüüp, 
suremus). Need haigete populatsiooni 
põhiandmed on kasutusel kõigis Euroopa 
ja Ameerika Ühendriikide tsüstilise fibroosi 
registrites. 2011. aastal viibis regulaarsel 
jälgimisel 40 patsienti: 20 patsienti TÜ 
Kliinikumi lastekliinikus, 17 Tallinna Laste-
haiglas, 2 täiskasvanud patsienti Põhja-Eesti 
Regionaalhaiglas ja üks noormees nii TÜ 
Kliinikumi lastekliinikus kui ka kopsuklii-
nikus. Kuue patsiendi kliinilised andmed 
2011. aastast puuduvad. Arsti vastuvõtul või 
haiglaravil viibinud 40 patsiendi kliinilised 
andmed saadi ambulatoorsetelt kaartidelt 
ning elektroonilistest haiguslugudest. 

Koguti andmeid patsientide pikkuse, 
kaalu, kehamassi indeksi (KMI), väl ise 
hingamise funktsionaalsete näitajate FEV1 
(forsseeritud ekspiratoorne sekundimaht) 
ja FVC (forsseeritud v itaalkapatsiteet) 
ning TFi-puhuste tüsistuste ja hingamis-
teede bakteriaalse kolonisatsiooni kohta. 
Kopsufunktsiooni hindamisel võeti aluseks 
forsseeritud hingamise voolu-mahu lingul 
registreeritud 2011. aasta isiklik parim 
FEV1 väärtus. Spirograaf i l isel uuringul 
mõõdetud FEV1 väärtuse alusel hinnati 
hingamisfunktsiooni halvenemist ja kroo-
nil ise kopsuhaiguse raskusastet: kerge 
(FEV1 70–89% eeldatavast), mõõdukas (FEV1 
40–69% eeldatavast) või raske (FEV1 < 40% 
eeldatavast). 

Alates 6. eluaastast fikseeriti patsiendi 
pikkus, kaal ja KMI parimate mõõdetud 
hingamisfunktsiooni testide ajal. Andmed 
väikelaste kohta pärinevad 2011. aasta 
v i imaselt arst ikü lastuselt . Toitumust 
hinnati KMI alusel. Täiskasvanud patsien-
tide soovituslik KMI meestel peaks olema 
vähemalt 23 kg/m2 ja naistel 22 kg/m2 (6). 
Alatoitumusele viitab KMI < 19 kg/m2 ja risk 
alatoitumuseks esineb neil, kellel KMI on 
19–20 kg/m2 (7). Alates teisest eluaastast 
kuni 18. eluaastani kasutati toitumuse näita-
jana KMI protsentiili. Soovituslikult peaks 
KMI soo, vanuse ning populatsiooni põhjal 
olema 50. protsentiilil või enam (6). Alatoi-
tumusele viitab KMI alla 10 protsentiili ning 
risk alatoitumuseks on neil lastel, kellel 
KMI on 10–25 protsentiili (7). Alumiste 
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hingamisteede kroonilist kolonisatsiooni 
mikroobidega diagnoositi neil patsientidel, 
kellel viimase 12 kuu jooksul tehtud röga-
külvidest ≥ 50% olid selle mikroobi suhtes 
positiivsed (8). 

STATISTILISED MEETODID
Statistiline analüüs tehti statistilise pake-
tiga SAS Version 9.1. Pidevad tunnused 
kirjeldati keskmiste (M) ja standardhäl-
vete (SD) või mediaanide (kvartiilide) abil, 
diskreetsed tunnused esitati sageduste ja 
protsentidega. Rühmade keskmiste võrd-
lemiseks kasutati Manni-Whitney U-testi 
ning seoste kontrollimiseks hii-ruut-testi 
või Fisheri testi (kui oodatavad väärtused 
< 5%). Olulisuse nivooks valiti p < 0,05.

TULEMUSED 
2011. aasta 31. detsembri seisuga oli Eestis 
46 lapseeas diagnoositud TFiga patsienti, 
neist 26 meessoost (56,5%) ning 20 naissoost 
(43,5%). Tabelis 1 on toodud üldandmed 
Eesti TFi-haigete kohta. Samas tabelis on 
esitatud varasemad võrdlusandmed Eesti 
(2) ja Euroopa Liitu (EL) kuuluvate ning 
mittekuuluvate riikide kohta (9). 1993. 
aastal oli Eesti TFi-patsientide keskmine 
vanus 8 aastat ja 2 kuud, 2003. aastal oli 
see näitaja suurenenud 12 aasta ja 4 kuuni 
(2). 2011. aastal oli TFi-patsientide keskmine 
vanus endiselt kasvutendentsiga – 15 aastat 

ja 11 kuud. Poiste ja tüdrukute keskmine 
vanus (16,3 vs. 15,4 aastat) olul iselt ei 
erine. 1990ndate algusega võrreldes on 
Eesti patsientide keskmine vanus seega 
kasvanud ligikaudu kaks korda (vt tabel 1). 
1993. aastal ei olnud Eestis täisealisi, s.o 
üle 18aastaseid TFi-patsiente. 2003. aastal 
oli vastav näitaja 29% ning 2011. aastal 
oli 18aastaste ja vanemate TFi-patsientide 
osakaal kasvanud juba 39%-ni. Veel 2003. 
aastal ei olnud Eesti populatsioonis üle 
25aastaseid TFi-patsiente, 2011. aastaks 
oli neljandik patsientidest vanemad kui 
25 eluaastat. 

Tabelist 1 on näha, et Eesti TFi-patsien-
tide keskmine ja mediaanvanus on siiski 
väiksemad kui ELi maades, kuid mõnevõrra 
suuremad võrreldes ELi mittekuuluvate 
riikidega. 

Haiguse diagnoosimine Eesti patsientidel 
hilineb võrreldes teiste Euroopa maade ja 
USAga. Diagnoosi püstitamisel on meie laste 
mediaanvanus 1 aasta 6 kuud, mis püsib 
samal tasemel kui 2003. aastal, kuid on ligi-
kaudu 3 korda kõrgem kui mujal Euroopas 
(6 kuud) või ka Ameerika Ühendriikides (5 
kuud) (10). Raskete TFi sümptomiteni viiva 
mutatsiooniga p.Phe508del homosügootsetel 
patsientidel diagnoositakse haigus siiski 
varem ka Eestis (mediaanvanus 0,4 aastat 
(IQR 0,2–1,9) ja keskmine vanus 1,5 aastat 
(SD 2,4)).

Tabel 1. Eesti TFi-haigete üldandmed aastatel 1993 ja 2003 (2) ning 2011, võrdlusandmed Euroopa 
Liitu (EL) kuuluvate ja mittekuuluvate riikide kohta (9)

Eesti 
1993 Eesti 2003 Eesti 2011 ELi riigid

ELi mitte-
kuuluvad 

riigid 

TFi-patsiendid 41 31 46 25216 3809

Vanus aastates

• keskmine(SD) 8,16 12,3 (7,8) 15,9 (9,6) 18,5 (11,5) 13,7 (9,9)

• mediaan (IQR) 12,2 (4,6–19,3) 13,2 (8,1–25,5) 17,0 (9,5–25,6) 12,1 (6,0–19,2)

• minimaalne-maksimaalne 0,1–24,3 0,4–32,9

≥ 18 aastased (%) 0 29 39 47 28

• ♂ : ♀ 14 : 17 26 : 20

Vanus diagnoosimisel (aastates)

• keskmine (SD) 2,1 (2,3) 2,4 (2,9) 3,4 (7,4) 3,9 (7,1)

• mediaan (IQR) 1,6 (0,2–2,7) 1,5 (0,3–3,0) 0,5 (0,1–2,8) 0,9 (0,3–4,3)

p.Phe508del homosügoodid (n) 12 14 10878 968

Vanus aastates

• keskmine vanus (SD) 11,0 (6,9) 14,55 (7,97) 17,7 (10,5) 12,4 (8,3)

• mediaan (IQR) 11,5 (8,1–20,1) 16,45 (9,4–24,3) 11,4 (5,5–17,8)

• ♂ : ♀ 5 : 7 8 : 6
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TFTRi mutatsioonid 
Nii nagu mujal maailmas, on ka Eestis 
kõige sagedamaks TFTRi mutatsiooniks 
p.Phe508del. Sel le mutatsiooni suhtes 
homosügootseid patsiente on meie rühmas 
kolmandik. Sageduselt teisel kohal on Eestis 
nn Skandinaavia mutatsioon nomenkla-
tuurse nimetusega c.262_263delTT (vara-
sema nimetusega 394delTT), mis esineb 
vähemalt ühes alleelis 26%-l TFi-patsienti-
dest. Kaks patsienti on selle mutatsiooni 
suhtes homosügoodid. Kaks kõige sageda-
semat mutatsiooni esinevad vähemalt ühes 
TFi alleelis 85%-l TFi-patsientidest ning see 
annab võimaluse kiireks skriininguks uute 
TFi-kahtlusega haigete diagnoosi kinnita-
miseks. Lisaks on Eestis kirjeldatud veel 20 
erinevat mutatsiooni, millest 18 esinevad 
Eesti populatsioonis üksikjuhtudena.

Toitumus
Keskmine KMI üle 18aastastel meespatsien-
tidel on 21,4 kg/m2 (SD 4,3) ning naispat-
sientidel 20,1 kg/m2 (SD 1,99). Kahel täiskas-
vanul esineb alatoitumus (KMI < 19 kg/m2) 
ja  kol mel  r i sk a latoit u musek s ( K MI 
19–20 kg/m2) ning ainult ühe naispatsiendi 
KMI on soovitaval tasemel (KMI > 22 kg/m2) 
(vt tabel 2). 2–18aastaste vanuserühma 25 

lapsest on 7 alatoitumusega (KMI < 10 prot-
sentiili) ning 3 lapsel esineb alatoitumuse 
risk (KMI 10–25 protsentiili). Ainult 6 lapse 
KMI on soovituslikul tasemel (KMI ≥ 50 
protsentiili). Seega esineb alatoitumus või 
alatoitumuse risk 15-l ja vähene kehamassi 
kahanemine 17 patsiendil. Ainult viiendikul 
Eesti TFi-patsientidest jääb KMI rahvusva-
heliselt soovitatavale tasemele. 

Kopsufunktsioon
Välise hingamise funktsiooni uuringuid on 
võimalik teha alates 6. eluaastast, seetõttu 
on hingamisfunktsiooni analüüsitud 33 
patsiendil 40-st. Eesti TFi-patsientidel on 
säilinud suhteliselt hea kopsufunktsioon – 
hingamisfunktsioon on normis 15-l ja 
kergelt halvenenud 12 haigel. Mõõdukat 
kopsufunktsiooni halvenemist esineb 5 
patsiendil ja ainult 1 patsiendil on FEV1 
< 40% eeldatavast. Tabelis 3 on esitatud 
h ingamisfunktsioon i i seloomustavad 
näitajad. Naissoost ja meessoost patsien-
tide hingamisfunktsioon oluliselt ei erine. 
Kopsufunktsioon ei erine ka eri TFi genotüü-
pide puhul. 2003. aasta andmetega võrreldes 
on patsientide hingamisfunktsioon parem, 
kuid erinevus ei ole statistiliselt oluline. 
A latoitunud tä iskasvanud patsient ide 

Tabel 2. Eesti TFi-haigete toitumuslik seisund. Soovituslik KMI ja alatoitumuse kriteeriumid 
Goodini (7) järgi

Vanuserühmad
Patsientide arv Soovituslik KMI Alatoitumise risk Alatoitumus

0–2 aaastased
n = 1

Kaal/pikkus ≥ 50%
1

Kaal/pikkus 10–25%
–

Kaal/pikkus < 10%
–

2–18aastased
n = 25

KMI ≥ 50 protsentiili
6

KMI 10–25 protsentiili
3

KMI < 10 protsentiili
7

> 18aastased
n = 14

KMI 22 kg/m2 (N)
KMI 23 kg/m2 (M)
1

KMI 19–20 kg/m2

3

KMI < 19 kg/m2

2

Kokku 
n = 40 8 6 9

Tabel 3. Hingamisfunktsiooni iseloomustavad näitajad (FEV1 ja FVC protsent eeldatavast) 
≥ 6aastastel TFi põdevatel patsientidel aastatel 2003 (2) ja 2011

2003
n = 22

2011

Kogu rühm
n = 33

Naissoost pt
n = 14

Meessoost pt
n = 19

Keskmine FEV1 % (SD)
Mediaan FEV1 % (IQR)
Vahemik

82,0 (32,6)

17,0–130,0

85,2 (23,5)
88,0 (76,3–100,0)
16,2–121,9

87,5 (19,2)
88,0 (78,3–100,0)
41,0–118,0

83,5 (26,7)
88,0 (65,0–106,8)
16,2–121,9

Keskmine FVC % (SD)
Mediaan FVC % (IQR)
Vahemik

80,3 (33,4)

16,0–128,0

86,3 (18,4) 
87,4 (79–100,0)
20,1–114,4

86,9 (16,3)
87,2 (79,0–100,0)
50,0–113,0

85.8 (21,3)
89,0 (74,0–101,6)
20,1–114,4

FEV1 – forsseeritud ekspiratoorne sekundimaht, FVC – forsseeritud vitaalkapatsiteet
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keskmine ja mediaan FEV1 on madalam 
võrreldes normaalse toitumuse ja kergelt 
langenud KMIga patsientide FEV1 väärtu-
sega (p < 0,05). 6–18aastaste vanuserühmas 
toitumuse ja kopsufunktsiooni olulist erine-
vust ei leitud. Samas esineb oluline seos 
kroonilise P. aeruginosa kolonisatsiooni ja 
madalamate hingamisfunktsiooni näitajate 
vahel (p = 0,005).

Alumiste hingamisteede 
kolonisatsioon mikroobidega
P. aeruginosa krooniline kolonisatsioon 
esineb 18-l ning S. aureus ’e kroonil ine 
kolonisatsioon 14 TFi-haigel. P. aeurginosa 

tüvedega koloniseerunud ja koloniseeru-
mata patsientide võrdlusandmed on toodud 
tabelis 4. Uuringu andmetest selgub, et 
P. aeruginosa ’ga koloniseerumist esineb 
oluliselt enam täiskasvanueas (4/22 vs. 
10/18; p < 0,05). P. aeruginosa negatiivsete 
ning P. aeruginosa positiivsete grupi patsien-
tide keskmine vanus (10,8 vs. 19,8 aastat; 
p < 0,005) erineb oluliselt. Pseudomonas’e 
kolonisatsiooniga patsiendid on sagedamini 
alatoitunud ja väiksema KMIga (5/22 vs. 
10/18; p < 0,05) ning kehvema hingamis-
funktsiooniga (FEV1 keskmine väärtus 
eeldatavast 74,3% vs. 98,3%; p < 0,005). 
Pseudomonas’ega koloniseeritud patsientidel 
on suurem tõenäosus, et kopsufunktsioon 
on halvenenud (FEV1 < 80%) (OR 5,0; 95% 
usaldusvahemik 1,04–24,03; p < 0,05) ja et 
esineb alatoitumus (OR 4,25; 95% usaldus-
vahemik 1,09–16,61) võrreldes P. aeruginosa 

negatiivsete patsientide rühmaga. Märki-
misväärselt sagedamini on neil kujunenud 

bronhiektaasiad (1/22 vs. 14/18; p < 0,0001). 
Burkholderia cepacia kroonilist kolonisat-
siooni meie patsientidel ei ole esinenud. 

Tüsistused
Krooni l ine maksahaigus maksaensüü-
mide sisalduse suurenemise, ultrahelileiu 
või maksabiopsia alusel esineb ligikaudu 
kolmandikul (12/40) patsientidest. Ühele 
maksatsirroosiga tütarlapsele on tehtud 
esmane maksasiirdamine 2009. aastal 12 
aasta vanuses ning äratõukereaktsiooni 
tõttu teine transplantatsioon 2011. aastal 
14 aasta vanuses. TFi-tekkene diabeet on 
kujunenud 4 patsiendil. Bronhiektaasiaid 
esineb kompuutertomograafilise uuringu 
alusel 15 patsiendil 40-st. Mekoonium-
iileust TFi-patsientidel aastatel 2004–2011 
ei esinenud. Enne 6. elukuud tekkinud 
aneemiat on diagnoositud 8 TFi-patsiendil.

Suremusmäär 
TFi letaalsusmäär on v i imase 30 aasta 
jooksul kahanenud. Aastatel 1983–1987 oli 
suremusmäär 12,2% (95% usaldusvahemik 
(uv) 6,9–21,5%), aastatel 1988–1992 aga 8,9% 
(95% uv 4,8–16,6%) ning aastatel 1993–1997 
juba 7,1% (95% uv 3,8–13,1%) 100 inimaasta 
kohta. Ajavahemikul 1998–2002 ja 2003–2007 
oli suremus kahanenud vastavalt 0,7%-ni 
(95% uv 0,1–5,1%) 100 inimaasta kohta ja 
0,53%-ni (95% uv 0,056–3,73) 100 inimaasta 
kohta. Aastatel 2008–2011 oli letaalsusmäär 
null. Suremusmäär perioodil 2003–2007 on 
oluliselt vähenenud võrreldes aastatega 1983–
1997, kuid võrreldes perioodiga 1998–2002 
pole statistiliselt olulist erinevust.

Tabel 4. P. aeruginosa kroonilise kolonisatsiooniga ja kolonisatsioonita patsientide võrdlus

P. aeruginosa –
n = 22

P. aeruginosa +
n = 18

p

Patsientide keskmine vanus 
• parima FEV1 ajal (SD)
• seisuga 31.12.2011 (SD)

10,3 (8,5)
10,8 (8,6)

19,3 (7,8)
19,8 (7,7)

< 0,005
< 0,005

0–18aastased
> 18aastased

18
4

8
10

< 0,05

Meessoost/naissoost patsiendid 11/11 11/7 0,48

p.Phe508del homosügootsed patsiendid 6 8 0,26

Keskmine FEV1 % (SD) 98,3 (16,02) 74,3 (23,55) < 0,005

Mediaan FEV1 % (IQR) 97,00 (82,0–114,0) 78,8 (60,4–88,0) < 0,01

Alatoitumuse ja alatoitumise riskiga patsiendid 5 10 < 0,05

Bronhiektaasiatega patsiendid 1 14 < 0,0001

Ägenemiste tõttu haiglaravi vajanud patsientide arv 7 11 0,064

Keskmine ägenemiste arv aastas (SD) 0,6 (1,1) 1,4 (1,8) 0,099
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ARUTELU
Uuringu eesmärgiks oli saada ülevaade 
Eesti TFi-patsientide kliinilistest andme-
test. Võrdlesime kogutud andmeid Eesti 
varasemate ning teiste Euroopa maade 
näitajatega. Sarnaselt muu maai lmaga 
on ka meie patsientide keskmine eluiga 
kasvanud ja elulemus paranenud. Viimase 
18 aasta jooksul on Eesti haigete keskmine 
vanus suurenenud ligi kaks korda (8,16 vs. 

15,9 aastat) ja suremus oluliselt vähenenud. 
Eeldatava elulemuse mediaan on maailmas 
juba 40 eluaasta piires (3, 10, 11). Olulised 
muutused on tingitud tänapäevastest ravi-
võimalustest. Ka Eestis on kättesaadavad 
happekindlad pankrease-ensüümid, dornaas 
alfa (Pulmozyme®) hingamisteede sitke 
sekreedi veeldamiseks, regulaarsed veenisi-
sesed antibakteriaalse ravi kuurid mikroo-
bide kolonisatsiooni ja infektsiooni raviks 
ning erinevad füsioterapeutilised võtted 
sekreedi evakuatsiooniks. Vähem tähtis pole 
olnud ravi regulaarsus, varajane tüsistuste 
tuvastamine ning mitmete erialaarstide ja 
spetsialistide tulemuslik meeskonnatöö 
TFi-haigete ravimisel. Kindlasti on ravi 
tulemuslikkust mõjutanud tõhus koostöö 
Eesti Tsüstilise Fibroosi Ühinguga ning 
patsientide suurem teadlikkus ja koostöö. 

Just tänu statsionaarse ravi regulaarsu-
sele ja hea ettevalmistusega hingamisfüsio-
terapeutide tööle on Eesti TFi-patsientide 
hingamisfunktsioon püsinud siiski suhteli-
selt hea. Samas esineb rasket kopsuhaigust 
ja hingamisfunktsiooni halvenemist oluli-
selt sagedamini P. aeruginosa kroonilise 
kolonisatsiooniga patsientidel ning väikse 
KMIga täiskasvanud patsientidel. Oluline on 
märkida, et just kroonilise kolonisatsiooniga 
patsientidel on alatoitumuse ja kopsufunkt-
siooni halvenemise risk suurem ning neil 
kujunevad oluliselt sagedamini bronhiektaa-
siad (11). Seega jääb üheks võtmeülesandeks 
TFi-patsientide käsitlemisel P. aeruginosa 

varane avastamine ja agressiivsem ravi, et 
ennetada kroonilisest infektsioonist tekki-
vaid tüsistusi. Erinevalt arenenud riikidest 
on Eestis siiani rakendatud P. aeruginosa 
kroonilise kolonisatsiooni raviks veenisise-
seid antibakteriaalseid ravikuure statsio-
naaris 3–4 korda aastas. Kuni praeguseni 
ei olnud Eesti TFi-haigetele kättesaadavad 
P. aeruginosa põhjustatud kroonilise hinga-
misteede kolonisatsiooni ja infektsiooni 
supressiivseks raviks kasutatavad inhalee-
ritavad antibiootikumid tobramütsiin ja 

kolistiin, mida manustatakse regulaarsete 
kuuridena (28 ravipäeva ja 28 ravivaba 
päeva). Mitu uuringut on näidanud nende 
inhaleeritavate antibiootikumide head mõju 
mikrobiaalse kolonisatsiooni vähendami-
sele ja hingamisfunktsiooni säil imisele 
(12–15). Ameerika Ühendriikides on 66%-l 
TFi-patsientidest inhaleeritav tobramütsiin 
regulaarselt kättesaadav (10). Heameel on 
tõdeda, et 2012. aasta juulist saavad ka 
Eesti patsiendid kasutada inhaleeritavat 
pulbrilist antibiootikumi tobramütsiini 
(TOBIPodhaler®). 

Võrreldes 2003. aastaga on meie patsien-
tide mediaanvanus diagnoosimisel püsinud 
sama – 1 aasta 6 kuud –, keskmine vanus 
on isegi suurenenud 2,1 aastalt 2,4 aastale. 
Suurbritannias on TFi-patsientide mediaan-
vanus diagnoosimisel 3 kuud, USAs 5 kuud, 
vanades Euroopa Liidu maades ( liitunud 
enne 2004. aastat) 6 kuud, uutes Euroopa 
Liidu maades keskmiselt 11 kuud (9, 10, 
16). Seega hilineb maailma teiste riikidega 
võrreldes kahjuks Eesti patsientidel TFi diag-
noos. Hilinenud diagnoosi tagajärjeks on aga 
raske alatoitumus, tõsine kopsuhaigus ning 
isegi varane surm (6, 17). Kui 1970ndatel 
avaldatud andmetel leiti parem elulemus 
enne 3. elukuud diagnoositud lastel, siis 
nüüdisaja ravivõimaluste juures peetakse 
varajaseks haigust, mis on diagnoositud 
enne 2. elukuud (18). Eestis on haiguse hilise 
diagnoosimise üheks põhjuseks neonataalse 
skriininguprogrammi puudumine. Samas 
on TFi skriining osana vastsündinu sõeltes-
timisest kasutusel juba paljudes maades: 
Austraalias, Uus-Meremaal, Ühendkuning-
riigis, Prantsusmaal, Saksamaal, Austrias, 
Itaalias, Hollandis, Hispaanias, Slovakkias, 
Tšehhis, Poolas, Kanadas ja kõigis Ameerika 
Ühendriikide osariikides (10, 11, 16, 18, 19). 
Vastsündinutel kasutatakse TFi sõeltestina 
immunoreaktiivse trüpsiini määramist. 
Vereseerumi tõusnud trüpsiinitaseme korral 
kas korratakse immunoreaktiivse trüpsiini 
määramist, määratakse pankreatiidiga 
seonduvat valku (pancreatitis associated 

protein, PAP) või tehakse kindlaks vastavas 
geograaf i l ises pi i rkonnas sagedamini 
esinevate geenimutatsioonide sagedus (10, 
20, 21). Ühendkuningriigis ja Ameerika 
Ühendriikides on skriininguprogrammi 
rakendamise tulemusena TFi diagnoosiga 
lastel 6 aasta vanuses parem toitumus ja 
suurem mediaanpikkus ning harvem leidub 
P. aeruginosa kolonisatsiooni. Samas ei 
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olnud olulist erinevust kaalu ning FEV1 ja 
FVC osas (22, 23). Kuigi mitme uuringuga 
on kinnitatud, et vastsündinute skriinin-
guprogrammi abil varajaselt diagnoositud 
patsientide toitumuslik staatus on parem 
võrreldes sümptomite alusel diagnoositud 
patsientidega, ei ole üheselt näidatud statis-
tilist erinevust P. aeruginosa kolonisatsiooni 
kujunemises 10. eluaastaks (24). Uuringute 
põhjal esineb hiliselt diagnoositud haigu-
sega patsientidel sagedamini TFi komplikat-
sioone: kasvu- ja kaalupeetust, vitamiinide 
ja mineraalide defitsiiti, rohkem alumiste 
hingamisteede infektsioone, mis seostuvad 
halvema kopsufunktsiooni ning sagedasema 
hospitaliseerimisega (25). Vastsündinute 
skriininguprogramm võimaldab jälgida TFi 
kulgu ja vajaduse korral ka alustada ravi 
enne haigussümptomite kujunemist ning 
nii saab omakorda ennetada alatoitumust 
ja kopsufunktsiooni halvenemist (25). 
Seega ollakse maailmas seisukohal, et TFi 
sõeltest on kulutõhus ning võiks kuuluda 
vastsündinute skriininguprogrammi (26). 

Erinevad uuringud viitavad TFi-haigete 
toitumise olulisusele, kusjuures just alatoi-
tumus on TFi elulemuse sõltumatu riski-
tegur (27). Nii Euroopa kui ka Ameerika 
Tsüstilise Fibroosi Ühing on väljastanud 
toitumise konsensusdokumente ja soovi-
tuslikke juhendeid (7, 28, 29). TFi-haiged 
peaksid kasvama nii, nagu nende samast 
populatsioonist terved eakaaslased. Meie 
uuringust selgus, et 40-st Eesti TFi-patsien-
dist on 32 KMI alla soovitatavat ning 9 
patsienti alatoitumusega. Vähene kasvu- ja 
kaaludünaamika on aga korrelatsioonis 
halvema kopsufunktsiooniga, eriti P. aeru-

ginosa kolonisatsiooni korral. Seega tuleks 
oluliselt enam tähelepanu pöörata patsien-
tide õigele toitumisele, toitumisravi tõhusta-
misele. Kroonilise infektsiooni, suurenenud 
hingamistöö ja intensiivistunud katabolismi 
tõttu peaks TFi-patsientide optimaalne 
ka loraaž olema 120–150% keskmisest 
soovitatavast päevakaloraažist (10, 29). 
Optimaalse kehakaalu saavutamisel ning 
säilitamisel on eriti kriitilised esimesed 
eluaastad ning puberteediiga (10). Kõigis 
arenenud riikide TFi-keskustes töötavad 
koos arstidega kõrvuti TFi-puhuse toitu-
misõppe saanud toitumisspetsia l ist id. 
Tallinnas ja Tartus töötavad dieetõed ei ole 
saanud TFiga seotud väljaõpet. TFi-haigetele 
mõeldud spetsiaalsed kaloririkkad toiduli-
sandid (Nutridrink, Nutrilon jt) on Eestis 

küll müügil, kuid jäävad kõrge hinna tõttu 
paljudele patsientidele kättesaamatuks. 

TF on kompleksne haigus, mille ravi 
nõuab multisüsteemset käsitlust. Jälgimine 
ja ravi TFi-keskustes pikendab patsientide 
elulemust ning parandab oluliselt elukva-
liteeti (30). Meeskonda peab kuuluma arst-
spetsialist (pediaater/pulmonoloog/gastro-
enteroloog), spetsiaalse koolituse saanud 
õed, füsioterapeudid, toitumisspetsialist, 
psühholoog, sotsiaaltöötaja, mikrobioloog / 
infektsioonikontrolli spetsialist. Ideaalis 
peaks TFi-keskuseks olema ülikoolihaigla 
või õpetav haigla ning ühes keskuses peaks 
olema jälgimisel vähemalt 50 patsienti 
(30). Sel lele nõudele toetudes pi isaks 
Eestis ainult ühest TFile spetsialiseerunud 
keskusest. Tegelikult on Eesti tingimustes 
siiski arvestatavateks baasasutusteks nii 
TÜ Kliinikumi lastekliinik kui ka Tallinna 
Lastehaigla. Arvestades pidevalt suurenevat 
täiskasvanute osakaalu Eesti TFi-patsientide 
hulgas, on vajadus ka täiskasvanute TFi-
keskuse järele. 

KOKKUVÕTE JA JÄRELDUSED
Eesti TFi-patsientide keskmine vanus on 
suurenenud, elulemus paranenud ning 
suremus oluliselt vähenenud võrreldes 
varasemate aastatega. Meie patsientide 
kopsufunktsioon on suhteliselt hea, samas 
ainult viiendikul vastab KMI ja toitumus 
rahvusvaheliselt soovitatavale. Alatoitu-
muse ja väiksema KMIga täiskasvanueas 
patsientidel on kopsufunktsioon oluliselt 
kehvem. Hingamisteede koloniseerumise 
sagedus mikroobiga P. aeruginosa kasvab 
oluliselt patsiendi vanusega. Pseudomonas’e 
kolonisatsiooniga patsientidel on oluliselt 
viletsam kopsufunktsioon, sagedamini kuju-
nevad bronhiektaasiad, nad on alatoitunud 
ning nende KMI on väiksem. 

Patsientide regulaarne jälgimine koos 
Eestis kättesaadavate multidistsiplinaar-
sete raviskeemidega on osutunud küllaltki 
tõhusaks. Uutele, laienenud ravivõimalustele 
lisaks tuleks rohkem tähelepanu pöörata 
toitumisnõustamisele ja leida ressursse 
toitumisspetsialistide koolituseks. Oluline 
on ennetada hingamisteede kroonilist kolo-
niseerumist P. aeruginosa’ga ja kroonilise 
kolonisatsiooni tekkel eelistada agressiiv-
semat ravi. 

Endiselt on murettekitav Eesti TFi-
patsientide suhteliselt kõrge vanus haiguse 
diagnoosimisel. Haiguse diagnoosimine 
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hilineb Eesti patsientidel võrreldes teiste 
Euroopa ri ik idega. Meditsi initöötajate 
intensiivne koolitamine TFi sümptomite 
suhtes peaks tagama haiguse varasema 
äratundmise ning patsiendi õigeaegse 
suunamise uuringutele kõrgemasse etappi. 
TFi diagnoosimine 2. elukuuks on võimalik 
vaid neonataalse skriininguprogrammi 
olemasolu korral. Eespool toodut arvestades 
vajab kaalumist TFi sõeluuringu lisamine 
ka Eesti vastsündinute riiklikku skriinin-
guprogrammi.
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SUMMARY

Cystic fibrosis in Estonia: clinical 
data for 2011

Reet Moor1, Kaja Julge1,2, Mari Kivivare1, 
Karin Puks3, Urve Putnik3, Tiina Kahre2,4, 
Maire Vasar1,2

Objectives: Cystic fibrosis (CF) is the most 
common autosomal recessive life-short-
ening disorder in the Caucasians. The aim 
of this study was to analyse clinical data 
of Estonian CF patients as of the census 
date 31.12.2011 and to compare it to the 
corresponding data for 1993 and 2003 and 
to the data of the European Cystic Fibrosis 
Registry for 2003–2007. 

Methods: A re t rospec t ive s t udy was 
conducted and demographic data (age, 
sex, age at diagnosis, CFTR genotype) was 
available for 46 CF patients. Clinical data 
(weight, height, body mass index (BMI), 
lung function, chronic bacterial colonization 
and CF related conditions) was available for 
40 patients who had been under regular 
follow-up in 2011.

Results: The mean age of the Estonian CF 
patients increased from 8.16 (1993) to 15.9 
(2011). In 1993 there were no adult patients 

compared with 39% (18/46) in 2011. The 
median age at diagnosis for the Estonian 
patients (1 year 6 months) is still higher 
than it is in the EU countries. The BMI of 
only 20% of the Estonian CF patients is 
above the internationally recommended 
value. We found a significant decline in 
lung function in malnourished patients (p 
< 0.05). There was a statistically significant 
correlation between chronic P. aeruginosa 

colonization and lower FEV1 (p < 0.005). 
The patients with chronic P. aeruginosa 
colonization had lower BMI (p < 0.05) and 
FEV1 (p < 0.005) and significantly more 
bronchiectasis (p < 0.0001). 

Conclusions: The median age and survival 
of the Estonian CF patients increased mark-
edly. A steady decrease was observed in 
mortality. Regular aggressive treatment 
plans, ava i labi l it y of modern medica-
tion, high standard of physiotherapy and 
multisystemic treatment approach with 
centralized follow-up at CF centres have 
proved to be effective for Estonian CF 
patients. However, compared to traditional 
EU countries, median age at diagnosis has 
still remained high. 
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Soome arstide hoiakud 
alternatiivsete ravivõtete 
kasutamise suhtes 2012. 
aastal

Soome Arst ide L i it korra ldas 
Soome arstide hulgas küsitluse 
teemal, kuidas nad suhtuvad alter-
natiivsete ravivõtete kasutamisse. 
Juhuslikustatult valiti välja 990 
arstide registris olevat arsti ning 
e-kirjaga saadeti küsimused ja 
vastused. Küsiti arstide hinnangut 
järgmiste ravivõtete kasutami-
sele: akupunktuur, ženšennijuur, 
naprapaatia (kombineeritud ravi-
viis, mis sisaldab kiropraktikat, 

massaaž i ,  toitumissoov itusi , 
lihaste elektrilist stimulatsiooni 
ja laserravi), reflektoloogia, kiro-
praktika, lümfidrenaaž. Samuti 
küsiti nende arvamust antioksü-
dantide toime kohta.

Kõige enam hindasid arstid 
akupunktuuri, kiropraktikat ja 
lümfidrenaaži. Sõltuvalt ravivii-
sist pidas 34–37% vastanutest 
vajalikuks neid ravivõtteid oma 
praksises enam rakendada.

Mehed ja nooremad arstid olid 
alternatiivsete ravivõtete raken-
damise suhtes enam skeptilised 
kui naised ja vanemad arstid. Eriti 
olid vastajad skeptilised antioksü-

dantide mõju kohta vähi ja süda-
meveresoonkonna haiguste ravis.

Seega pooldasid arstid üldiselt 
neid alternatiivse ravi võtteid, 
mille toime on osaliselt seletatav 
moodsa teaduse arusaamistega. 
Noorte arstide suur skeptitsism 
alternatiivse meditsiini suhtes 
võiks olla seletatav järjest enam 
süveneva tõenduspõhise medit-
siini põhimõtete rakendamisega 
moodsas arstipraktikas.
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