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Nahahaigused
esiMeNe l a sTe Ja 
NOOruKiTe sTeVeNsi-
JOHNsONi sÜNdrOOMi Ja 
TOKsilise ePiderMa alse 
NeKrOlÜÜsi raViJuHeNd

Briti Dermatoloogide Ühing (British 
Assoc iat ion of Dermatologists) 
avaldas kuni 12aastaste laste ja 
13–17aastaste noorukite Stevensi-
Johnsoni sündroomi (SJS) ja toksilise 
epidermaalse nekrolüüsi (TEN) ravi-
juhendi. Täiskasvanud patsientide 
SJSi-TENi rav ijuhend valmis neil 
mõni aasta varem. 

SJS-TEN on äge raske immuun-
reaktsioon, mis ava ldub l isaks 
üldsümptomitele valuliku epider-
mise irdumise ja haavanditega 
suus, si lmades, hingamisteedes, 
soolestikus ning genitaalide piir-
konnas. Irdunud nahapinna ulatuse 
põhjal jaguneb haigus kolme erineva 
prognoosiga raskusastmesse: < 10% 
irdumise puhul on tegu Stevensi-
Johnsoni sündroomiga, > 30% puhul 
toksilise epidermaalse nekrolüüsiga 
ning 10–30% nahahaaratuse puhul 
on tegu Stevensi-Johnsoni sünd-
roomi ja toksi l ise epidermaalse 
nekrolüüsi vahevormiga. Lisaks on 
juhendis välja toodud erivariant 
hingamisteede nakkusest põhjus-
tatud lööbe ja mukosiidiga. 

Suurbritannias tehtud uurin-
gute järgi tabab SJS-TEN 5–6 last ja 
noorukit 1 miljoni inimese kohta 
aastas. Suremus on 5–10% ning 
ellujäänutest 18% kogevad retsi-
diive. Haiguse vallandajad võivad 
lastel ol la kas infektsioonid (nt 
l ihtohatise v i irusnakkuse retsi-
diiv, hingamisteede klamüüdia- ja 
mükoplasmainfektsioonid), tarvita-
tavad ravimid (nt antikonvulsandid, 
antibiootikumid, vähiravimid) või 
saadud vaktsiinid. Sarnaselt kulgeb 
ka äge transplantaadi reaktsioon 
peremehe vastu. 

Peamisteks diferentsiaaldiag-
nostilisteks seisunditeks on naha 
stafülokokkeksfoliatsiooni sünd-

room (staphylococcal scalded skin 
syndrome ,  SSSS ),  mu lt i formne 
erüteem (raske vorm) ja autoim-
muunsed villilised haigused. Diag-
nostiliste raskuste korral on abiks 
nahabioptaadi histoloogiline uuring.

K a ht lu s a lu s (t) e  r av i m i (te) 
tarvitamise kohene katkestamine 
vähendab suremust. Lastel on tähtis 
ära tunda reaktsiooni käivitajana ka 
infektsioon, sest adekvaatne infekt-
sioonivastane ravi parandab ühelt 
poolt prognoosi, teisalt aga kaasneb 
nakkusliku vallandajaga suurem 
tõenäosus reaktsiooni kordumiseks. 

Prognoosi seisukohalt ja pika-
ajaliste tüsistuste ennetamisel on 
võtmetähtsusega parim toetav ravi 
osakonnas, kus on korraldatav erine-
vate spetsialistide koostöö kõigi 
ähvardavate tüsistuste äratundmi-
seks ja adekvaatseks raviks; peami-
selt peetakse silmas hapra naha ja 
nahapuudulikkuse ravi kogemusega 
laste intensiivraviosakonda. Eraldi 
on rõhutatud võimalikult varase 
silmakahjustuse käsitluse otsus-
tavust. 

Praegu ei ole piisavalt tõendeid, 
mis toetaksid mõne immuunsupres-
sandi kasutamist laste ja ka täiskas-
vanute SJSi-TENi puhul. Juhendis on 
toodud välja teadaolevad andmed 
ravi kohta süsteemsete glükokor-
tikoidide, veenisisese immuunglo-
buliini ja tuumori nekroosifaktori 
(TNF) blokaatoritega. Haiguse pika-
ajaline käsitlus hõlmab patsientide 
ja nende pereliikmete toetamist 
toimetulekuks tüsistustega, mh 
silma-, naha- ja psüühikaproblee-
midega. 
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Kommentaar
Nagu paljude haruldaste seisundite 
puhul, pole ka Stevensi-Johnsoni 

sündroomi ja toksilise epidermaalse 
nekrolüüsi korral häid uuringuid, 
milles oleks võrreldud üht ravimee-
todit teisega. Seega koguneb enamik 
tõendusest avaldatud haigusjuhtude 
kirjeldustest. Soovitustes on kohan-
datud täiskasvanud patsientide ravi-
juhendit ning tuginetud ekspertide 
arvamusele ja konsensusotsustele. 
Segadust suurendab tõik, et vara-
semates töödes võivad multiformse 
erüteemi limaskestade haaratusega 
vormid olla klassif itseeritud kui 
Stevensi-Johnsoni sündroom.

Laste Stevensi-Johnsoni sünd-
room ja toksi l ine epidermaalne 
nekrolüüs erineb täiskasvanute 
omast selle poolest, et on sageli 
tingitud infektsioonist, on parema 
prognoosi ja suurema retsidivee-
rumisr isk iga. Laste puhul pole 
haiguse raskusastme ja ravi tõhu-
suse valideeritud mõõdikuid. Ravi-
juhendis on välja toodud ka muud 
lüngad teadmistes ja tõenduses 
ning nendest lähtuvad soovitused 
edasiseks uurimistööks.

arVuTialGOriTMid 
VÕiVad derMaTOsKOOPi-
lisTe PilTide JÄrGi Kl a s-
siFiTseerida PiGMeNT-
MOOdusTisi TÄPseMiNi 
Kui iNiMesed

2018. aastal korraldatud avatud 
veebipõhises uuringus paluti rahvus-
v ahel i se dermoskoopiaüh ing u 
(International Dermoscopy Society) 
liikmetel anda hinnangud pigment-
lesioonide dermatoskoopilistele pilti-
dele, mis olid koondatud 30 pildiga 
komplektidesse, mis omakorda olid 
juhuslikustatult valitud 1511 pildiga 
andmebaasist. Osales 511 arsti 63 
riigist, neist 283 olid dermatoloogid, 
118 dermatoloogia residendid ja 83 
perearstid. Vastused jaotati 7 eelde-
fineeritud rühma: intraepiteliaalne 
vähk, basalioom, healoomulised 
keratinotsüütlesioonid, dermatofib-
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Aastatel 2014–2017 haarati Hollandis 
uuringusse 624 patsienti, kel lel 
esines peapiirkonnas 25–100 cm2 
alal vähemalt 5 aktiinil ist kera-
toosi. Patsiendid jagati juhuslikus-
tatult 4 rühma, saamaks vähiväljale 
suunatud ravi vastavalt
• 5% fluorouratsiilkreemiga; 
• 5% imikvimoodkreemiga; 
• metüülaminolevulinaadi fotodü-

naamilise raviga; 
• 0,015% ingenoolmebutaatgeeliga. 

Esma ne t u lemusnä i t a ja  o l i 
patsientide hulk, kellel 12 kuud 
pärast ravi lõppu oli aktiiniliste 
keratooside ar v vähemalt 75% 
väiksem kui enne ravi. See tulemus 
oli suurim 5% f luorouratsiilkree-
miga ravitute rühmas (75%; 95% uv 
67–81) ning oluliselt väiksem teistes 
rühmades: imikvimoodravi saanutel 
54% (95% uv 45–62), fotodünaamilist 
ravi saanutel 38% (95% uv 30–45) 
ja ingenoolmebutaatravil 29% (95% 
uv 22–36).
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Kommentaar
Aktiiniline keratoos on väga levinud 
seisund: seda esineb elu jooksul 
enam kui 50%-l valgenahal isest 
rahvastikust. Seni pole üheselt 
arusaamisele jõutud, kas tegu on 

room, melanoom, pigmentneevus, 
vaskulaarne lesioon. Arstide vastu-
seid võrreldi kolme kõige paremini 
töötanud masinalgoritmi tulemus-
tega (algul oli uuringusse haaratud 
137 algoritmi, mis n-ö treeniti välja 
10 015 pildi põhjal). 

Vähemalt 10aastase derma-
toskoopiakogemusega 27 ekspert-
arsti andsid 30 pildiga komplektis 
keskmiselt 18,8 õiget vastust ja 
3 parimat a lgoritmi keskmiselt 
25,4 korrektset vastust (keskmine 
erinevus 6,65; 95% usaldusvahemik 
(uv) 6,06–7,25). See erinevus oli 
küll oluliselt väiksem piltide seas, 
mida ei olnud eelnevalt algoritmide 
väljatreenimiseks kasutatud. 
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Kommentaar
Dermatoskoopia parandab oluli-
selt nahamoodustiste diagnoosi-
mise spetsiifilisust ja tundlikkust 
võrreldes palja silmaga hindamisega. 
See on kriitilise tähtsusega eeskätt 
melanoomi varaseks avastami-
seks, aga ka asjatute ekstsisioonide 
vähendamiseks. Dermatoskoopi-
lise leiu tõlgendamine on suuresti 
subjektiivne ning nõuab spetsiifilist 
väljaõpet ja igapäevast kasutamist. 

Ehkki kirjeldatud uuringus oli 
tehisintel lekt pea igas aspektis 
inimesest parem, peab esiteks arves-
tama, et tegu on siiski simulatsioo-
niga. Kli ini l ises töös suurendab 
diagnostilist täpsust see, kui arst 
saab hinnata lesiooni juures ka 
teisi aspekte nagu patsiendi vanust, 
ülejäänud nahamoodustisi, lesiooni 
asukohta ja arengut ning palpeerida 
lesiooni.

Teiseks on patsiendi käsitlemisel 
erineva kaaluga, kas pahaloomulist 
protsessi peetakse healoomuliseks 
või vastupidi. L isaks võib päris 
elus olla üsna sama tulemus, kui 
lesiooni peetakse melanoomi asemel 
basalioomiks või vastupidi, sest 
mõlema puhul järgneb üldjuhul 

aK TiiNilise KeraTOOsi 
PuHul NN VÄHiVÄlJale 
suuNaTud raViMeeTOdiTe 
TÕHususe VÕrdlus

prekantseroosi või in situ kartsinoo-
miga. Hinnanguliselt progresseerub 
aastas 0,1% aktiinilistest keratoosi-
dest lamerakkvähiks, aga osa koldeid 
regresseerub spontaanselt. Samas 
tekib umbes 40% lamerakkvähkidest 
eelnevate muutusteta nahale. 

Si lmaga nähtav keratoos on 
üksnes jäämäe tipp, sest ka ümbrit-
sevas nahas leidub düsplasti l isi 
rakke, mistõttu kogu aktiinilise 
kahjustuse piirkonda nimetatakse 
vähiväljaks. Kui üksikute aktiiniliste 
keratooside rav iks saab edukalt 
rakendada krüokirurgilist sekku-
mist, siis vähivälja ravimeetodid 
on suunatud mitmete lähestikku 
asuvate akti ini l iste keratooside 
üheaegseks raviks ning ümbritsevas 
nahas uute kol lete kujunemise 
ennetamiseks. 

Dermatoloogias pole just palju 
juhuslikustatud uuringuid, milles 
oleks omavahel võrreldud n-ö õlg 
õla kõrval kasutusel olevaid ravi-
meid või ravimeetodeid. Nüüd on 
lisandunud üks tänuväärne uurimus, 
mis peaks aitama koos patsientidega 
ravivalikuid teha. Kahjuks on Eestis 
kõigi kirjeldatud nn vähivälja ravi-
mite ja meetodite kättesaadavus 
väga halb.

ekstsisioon või vähemalt biopsia. 
Kui ka kõnealuses uuringus jagati 
vastused kaheks – pahaloomulised 
ja healoomulised protsessid –, siis 
inimeste ja tehisintellekti erinevus 
täpsuses taandus. 

Teh i s i nte l lek t i  ka suta m i ne 
diagnoosimisel on kindlasti suure 
potentsiaaliga, aga enne kliinilisse 
praktikasse juurutamist vajab see 
mitmekülgset valideerimist suurtes 
prospektiivsetes uuringutes. 

usTeKiNuMaBil VÕiB Oll a 
KOHT auTOsOOM- 
reTsessiiVse KONGeNi-
Ta alse iHTÜOOsi raVis

Austraalia arstiteadlased on kirjel-
danud poissi, kellel oli homosügoot-
sest NIPAL4 geenidefektist tingitud 
ihtüoos ja kaasuv artropaatia. 16 kuu 
vanuses kujunes patsiendil lisaks 
nahakuivusele erütrodermia, mis ei 
allunud ravile paikselt manustatud 
glükokortikoididega ega süsteemse 
retinoidiga ning tema põhiraviks jäi 
baaskreemide kasutamine. 4 aasta 
vanuses tekkis tal suurte liigeste 
artriit, mis ei paranenud ei mitteste-
roidsete põletikuvastaste ainete ega 
metotreksaadiga ravimisel, mistõttu 
alustati ravi adalimumabiga (TNF-
alfa vastane antikeha). Seepeale 
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l i igesepõletik taandus kiiresti ja 
osaliselt paranes ka naha seisund. 
Mittetäiel iku rav ivastuse tõttu 
vahetati ravim välja ustekinumabi 
vastu (IL-12/23 vastane antikeha), 
mil lega rav i jätkamisel annuses  
1,5 mg/kg iga 8 nädala järel taandus 
punetus täielikult (psoriaasi puhul 
on manustamine üldjuhul 0,75 mg/kg  
12 nädala tagant). Nüüdseks on 
patsient 9aastane, tema l i igese-
haigus ei ole ägenenud ja püsima on 
jäänud nahakuivus, mis on ohjatav 
baaskreemidega.
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Kommentaar
Autosoom-retsessiivne kaasasün-
dinud ihtüoos on rühm geno- ja 
fenotüübi lt  er ineva id ha ig usi . 
Raskete ihtüooside rav ivõima-
lused pole kaugeltki rahuldavad: 
kui nahakuivust ja ketendust saab 
leevendada pehmendavate baas-
kreemide, keratolüütikumide ja 
retinoidide suukaudse manustami-
sega, siis haiguse erütrodermiline 
pool nendele ravimeetoditele hästi 
ei allu. 

Varem on kirjeldatud usteki-
numabi edukat kasutamist kahel 
ihtüoosiga lapsel, kellel esinesid 

mutatsioonid desmoplakiini geeni 
spectrin repeat 6 domeenis. Need 
juhud tõestavad, et Th17/IL-23 rada 
on haiguste patogeneesis päriselt 
oluline. Haruldaste nahahaiguste 
immuunfenotüüpide selgitamine 
võimaldab täpsemalt sihitud ravi-
mite väljatöötamist praegu kasu-
tusel olevate laiatoimeliste immuun-
supressantide asemel. 

Annika Volke – 
TÜ Kliinikumi 
nahahaiguste 
kliinik, TÜ 
nahahaiguste 
kliinik
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Varakult alustatud ravi 
traneksaamhappega 
parandab ajutraumaga 
haigete prognoosi

Hinnanguliselt saab igal aastal 
ajutrauma umbes 60 mi ljonit 
in imest maa i lmas ja see ar v 
suureneb pidevalt. Lisaks vahe-
tult traumast t ingitud ajukoe 
kahjustuse raskusele mõjutab 
nende haigete prognoosi intra-
kraniaalsete verevalumite tekke 
võimalus esimestel traumajärg-
setel päevadel. Üldtuntud arusaa-
made kohaselt on ajutraumaga 
haigete ravis oluline kontrollida, 
ega ei ole tekkinud koljusisest 
verevalumit. Eesmärk on hoida 
ära ka arteriaalset hüpotooniat 
ja hüpokseemiat. 

Rahvusvahelises 29 riigi 175 
haigla osavõtul tehtud juhusli-
kustatud platseeboga kontrol-
litud uuringus analüüsiti, kuidas 
ajutrauma ägedas perioodis alus-

tatud rav i antif ibrinolüüti l ise 
toimega rav imi t raneksaam-
happega mõjutab nende haigete 
prognoosi. Vaatluse all oli 12 737 
ajutraumaga haiget, kel esimese 
3 tunni möödudes traumast oli 
Glasgow ’ koomaskaa la (GKS) 
skoor 12 punkti või vähem või 
kel kompuutertomograaf i l isel 
uuringul tuvastati intrakraniaalne 
verdumine. Neist 50,3% sa id 
pärast juhuslikustamist raviks 1 g  
traneksaamhapet veenisisesi ja 
seda korrati 8 tunni möödudes, 
ülejäänud haiged moodustasid 
platseeborühma. 

Andmete analüüsil ilmnes, et 
esimese 3 tunni jooksul tranek-
saamravi saanud patsientidest 
suri 1 kuu jooksul pärast traumat 
18,5% ja platseeborühma patsien-
tidest 19,8%. Kui ravitud haigete 
rühmast arvat i vä lja ü l iraske 
ajutraumaga patsiendid (GKS 3 või 
vähem), oli esimese 3 tunni jooksul 
raviga alustatud haigete rühmas 

suremus 12,5%, platseeborühmas 
aga 14%. Võrreldes platseebora-
v imit saanutega ei mõjutanud 
hiljem kui 3 tunni jooksul alus-
tatud ravi traneksaamhappega 
haigete prognoosi. Veresoonte 
oklusioonist tingitud isheemilisi 
tüsistusi esines mõlemas vaatlus-
aluste rühmas harva ja ühesuguse 
sagedusega (riskisuhe 0,98).

Autorid järeldavad, et võima-
l ikult varakult a lustatud rav i 
traneksaamhappega vähendab 
kerge ja mõõduka raskusega 
aju traumaga ha igetel intrak-
raniaalsete verdumiste riski ja 
parandab haiguse prognoosi.
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