C-hepatiidi ja rinnavahi s6eluuring
naistel vanuses 50-69 aastat

Liis Lohur?, Kadri Koivumagi?:2

Taust. Maailma Terviseorganisatsioon piistitas 2016. aastal eesmérgi likvideerida C-hepa-
tiit maailmas 2030. aastaks. Eestis C-hepatiidi viiruse (HCV) riiklikku séeluuringut ei
rakendata. Haiguse varajane avastamine ja ravi piirab haiguse levikut ning véimaldab
ennetada tdsiste hilistiisistuste teket.

Eesmaérgid. Uuringu eesmirk oli saada lilevaade C-hepatiidi viiruse levimusest 50-69aastaste
naiste hulgas, hinnata HCV-vastaste antikehade véimalikku seost mammograafialeidudega
ja kirjeldada HCVga nakatumise peamisi teid selles vanuserithmas.

Metoodika. Uuringus osalemise véimalust pakuti rinnavdhi séeluuringule pé6rdunud
50-69aastastele naistele. Uuritav téitis riskikiisimustiku ja talle tehti HCV-vastaste anti-
kehade kiirtest ndpuotsaverest. Positiivse tulemuse korral tehti uuritavale kvalitatiivne
HCV RNA uuring. Patsientidele, kes said positiivse HCV RNA proovi vastuse, anti vastutava
uurija telefoninumber, kes andis edasised tegevusjuhised.

Tulemused. Uuringus osalenud 4495 naisest said HCV-vastaste antikehade testil positiivse
tulemuse 0,4% (n = 18) ja HCV RNA testil 0,07% (n = 3). HCV-vastaste antikehade olemasolu
suhteline risk oli kdrgem uuritavatel, kes olid saanud hemodialiiiisi, kellele oli tehtud
verelilekanne enne 1994. aastat ning kelle maksafunktsiooni nditajad olid suurenenud.
Mammograafialeide, mis vajasid edasisi tdpsustavaid uuringuid, oli 115, neist HCV-vastaste
antikehade suhtes positiivseid uuritavaid 0.

Jareldused. Mammograafiakabinetti rinnavihi séeluuringule p66rdunud 50-69aastaste
naiste hulgas oli HCV-vastaste antikehade levimus madalam tavarahvastikust. HCV-vastaste
antikehade esinemise seost positiivsete mammograafialeidudega ei tuvastatud. Véimali-
kuks peamiseks HCVga nakatumise teeks 50-69aastaste naiste hulgas oli vereiilekanne
enne 1994. aastat. S0eluuringuprogrammide integreerimine mobiilse tervishoiuteenusega
voimaldab saavutada sihtriihma vdga hea osaluse. Sarnase uurimuse ldbiviimine HCV
korge riskiga piirkondades (Harjumaa, Ida-Virumaa) véimaldaks teha rohkem jareldusi
HCV-vastaste antikehade ja erinevate vdhivormide seoste kohta.

Maailma Terviseorganisatsiooni raporti
andmetel elas maailmas kroonilise C-hepa-
tiidiga 2019. aastal 58 miljonit inimest (1).
Hinnanguliselt lisandub igal aastal pool-
teist miljonit uut nakatunut, neist 300 000
Euroopas, kus haigusega on seotud umbes
64 000 surmajuhtu aastas. C-hepatiit on
diagnoositud arvatavalt 21%-1 nakatunud
inimestest ja neist omakorda 62% on saanud
ravi. Ravi kédttesaadavus on vorreldes 2015.
aastaga oluliselt paranenud, kuid enamik
nakatunutest ei ole haigusest teadlikud.
Varane avastamine aitab kaasa haiguse
ravile ja parandab haigete elukvaliteeti,
véimaldades ennetada maksa patoloogiaga

seotud tosisemaid komplikatsioone. Testi-
mine aitab tdsta teadlikkust haigusest ja
viiruse levikuga seotud ettevaatusabinou-
dest.

Eesti on iiks C-hepatiidi suurema levimu-
sega riikidest Euroopas. Viimase rahvusva-
helise aruande alusel (2) on Eestis C-hepa-
tiidi esinemissagedus 1,2%, seega vdib
arvestuslikult Eestis olla 15 000-16 000
kroonilise C-hepatiidi haiget. Kui 2020.
aastal oli Euroopas C-hepatiidi tildkordaja
3,9 juhtu 100 000 inimese kohta (3), siis
Eestis oli tildkordaja Euroopa keskmisest
korgem: 9,8 juhtu 100 000 inimese kohta.
Eesti 50-69aastaste naiste seas registreeriti
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aastatel 2018-2022 keskmiselt iiks dge ja 17
kroonilise C-hepatiidi juhtu aastas (4).

C-hepatiidi levimuse hindamine {ile
SOaastastel naistel on oluline, sest selles
vanuseriihmas esineb mitmeid riskitegureid,
mis voivad olla seotud haiguse levikuga enne
universaalsete sbelumismeetmete kasutu-
selevottu. Mansbergi 2018. aasta uuringus
(5) olid pooled (50,1%) HCVga haigestunud
naistest Eestis iile 50 aasta vanused ning
enamik neist ei teadnud, millal ja kuidas
nad nakkuse said. Vanuserithmas 50-69
eluaastat oli enim nimetatud riskitegur
verelilekanne enne 1994. aastat. Haiguste
Torje ja Ennetuse USA Keskus on soovitanud
tihekordset C-hepatiidi viiruse testimist
inimestel, kes on siindinud ajavahemikul
1945-1965, mis hélmab paljusid iile S0aasta-
seid naisi (6).

Kolmel neljandikul C-hepatiidiga
inimestest ilmnevad maksavélised haigus-
nidhud (7). Peamisteks C-hepatiidi maksa-
vélisteks stindroomideks on kriioglobu-
lineemia, kardiovaskulaarsed hiired,
neerukahjustus, limfoproliferatiivsed
stindroomid, diabeet ja nahakahjustused.
Stistemaatilistes tilevaadetes (8) on leitud
seoseid ka lumfisiisteemi ja kohundarme
vihkkasvajatega ning maksasisestest
sapiteedest ldhtuva kolangiokartsinoo-
miga. Ulevaatesse oli kaasatud ka kuus
uuringut, milles késitleti rinnavahi ja
HCV vdimalikku seost.

Prantsusmaal korraldatud iile 20aastaste
naiste juhtkontrolluuringus (9) selgus, et
rinnavédhki esines ligikaudu 5,8%-1 kroo-
nilise HCV-infektsiooniga naistest, kuigi
kaasuv HCV-infektsioon ei olnud statistili-
selt oluline risk rinnavéhi tekkeks. Eakate
vahihaigete uuringus ei olnud rinnaviahi
levimus HCV-vastaste antikehade suhtes
positiivsetel uuritavatel suurem kontroll-
rithma uuritavatest, kuigi samas uuringus
leiti, et HCV-vastaste antikehade olemasolu
oli seotud neeru-, soole- ja eesnddrmeva-
higa (10).

Selleks, et saada lilevaade C-hepatiidi
viiruse levimusest 50-69aastaste naiste
hulgas, hinnata HCV-vastaste antikehade
olemasolu voimalikku seost mammograafia-
leidudega ja kirjeldada HCVga nakatumise
peamisi teid selles vanuserithmas, otsustati
labi viia uuring Viljandi haigla mobiilses
mammograafiakabinetis, et kaasata inimesi
ule Eesti, sh asulavilistes kohtades. Mobiilne
tiksus vdimaldas kiiret testimist ning muutis

sekkumise ja ravi kdttesaadavamaks. Samuti
osutus see heaks lahenduseks nende naiste
kaasamiseks, kes eri pohjustel ei soovinud
tavapdrase teenuseosutaja juurde testima
minna.

METOODIKA

Uuringu korraldamise luba saadi Tervise
Arengu Instituudi inimuuringute eetika-
komiteelt (otsus nr 698, védljastatud
29.03.2021, uuringu nr 2231). Mammograa-
fiakabinetti rinnavdhi séeluuringule poor-
dunud 50-69aastastele naistele pakuti voima-
lust osaleda uuringus. Uuritavale mairati
unikaalne kood, mida kasutades oli voimalik
tdita Viljandi haigla serveris asuv elektroo-
niline riskikiisimustik. Kiisimustikus uuriti
osalejatelt jirgmiste riskitegurite olemasolu
kohta: verelilekanne enne 1994. aastat,
tildanesteesias tehtud operatsioonid, kinni-
pidamisasutuses viibimine, teise inimese
verega kokkupuutumine, maksafunktsiooni
suurenenud nditajad, titoveerimine/augusta-
mine, slistla jagamine, ndelravi, hemodialiilis
ja kaitsmata vahekord.

Seejdrel tehti HCV-vastaste antikehade
kiirtest ndpuotsaverest. Kiirtesti vastus
sisestati uuringukoodi alusel elektroonilisse
andmebaasi. Positiivse tulemuse korral tehti
uuritavale ndpuotsaverest kvalitatiivne
HCV RNA test, kasutades GeneXpert®-i HCV
RNA uurimise aparaati. Positiivse vastuse
selgumisel anti uuritavale vastutava uurija
kontaktnumber, kes andis edasised tegevus-
juhised. HCV analiiiiside ja mammograafilise
uuringu vastused sisestati uuringukoodi
alusel elektroonilisse andmebaasi. Andmeid
analiitisiti programmiga MS Excel. Arvu-
tati HCV-vastaste antikehade ja HCV RNA
levimusmadar ning suhteline risk (relative
risk, RR) koos 95% usaldusvahemikuga
nende antikehade olemasoluks nimetatud
riskiteguritele.

TULEMUSED
Ajavahemikul 01.04.2021-31.12.2022 pakuti
vbimalust uuringus osaleda 4990 naisele
vanuses 50-69 aastat. Neist 4503 (90,2%)
andsid ndusoleku uuringus osaleda. Analiiii-
sist jdid vdlja kaheksa uuritavat, kelle HCV-
vastaste antikehade testi vastus oli andmes-
tikust puudu. Kokku kaasati uuringusse
4495 naist vanuses 50-69 aastat.
HCV-vastaste antikehade testi positiivse
tulemuse sai 18 uuritavat (0,4%) ja HCV
RNA positiivseid oli kolm (0,07%). Kuuel
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Tabel 1. Mammograafiakabinetis C-hepatiidi uuringus osalenud 50-69 aasta vanuste naiste arv ja osakaal
maakonniti 2021-2022, HCV-vastaste antikehade testi positiivsete tulemuste (HCV Ab+) arv ja osakaal
ning positiivsete HCV RNA proovi vastuste arv (HCV RNA+)

Maakond n % HCV Ab+ (n) % HCV RNA+
Viljandimaa 1895 42,2 7 0,4 1
Harjumaa 649 14,4 5) 0,8 1
Ida-Virumaa 490 10,9 2 0,4 0
Laane-Virumaa 484 10,8 2 0,4 1
Parnumaa 421 9,4 0 0 0
Raplamaa 231 51 2 0,9 0
Saaremaa 211 4,7 0 0 0
Laanemaa 69 1,5 0 0 0
Jogevamaa 30 0,7 0 0 0
Jarvamaa 15 0,3 0 0 0
Kokku 4495 100,0 18 0,4 3*
*0,07%

Tabel 2. C-hepatiidi riskitegurite ja HCV-vastaste antikehade (Ab) olemasolu mammograafiakabinetti
rinnavahi sdeluuringule pédrdunud 50-69aastaste naiste hulgas 2021-2022

Jah (HCV-vastane

Ei (HCV-vastane HCV-vastane

Riskitegur Ab+) Ab+) Ab+ (RR) 95% uv
Hemodialiilis 33(1) 4462 (17) 7,95 1,09-58,04
Vereiilekanne enne 1994. aastat 529 (9) 3966 (9) 7,50 2,99-18,80
Maksafunktsiooni suurenenud néitajad 432 (5) 4063 (13) 3,62 1,30-10,1
Kokkupuude teise inimese verega 1603 (9) 2892 (9) 1,80 0,72-4,54
Uldanesteesias operatsioon 3403 (15) 1092 (3) 1,60 0,47-5,53
Tatoveerimine/augustamine 2673 (9) 1822 (9) 0,68 0,27-1,71
Kaitsmata vahekord 3158 (7) 1337 (11) 0,27 0,10-0,69
Noelravi 969 (1) 3526 (17) 0,21 0,03-1,61
Kinnipidamisasutuses viibimine 39(0) 4456 (18) 0 0

Siistla jagamine 30 (0) 4465 (18) 0 0

juhul 18-st, kui HCV-vastaste antikehade
testi tulemus oli positiivne, ei osutunud
RNA madramine voimalikuks. Neist kahel
juhul oli uuritav teadlik haiguse varase-
mast pddemisest. Edasisi tdpsustavaid
uuringuid vajavaid mammograafialeide oli
115, neist tikski ei osutunud HCV-vastaste
antikehade testil positiivseks. Enamik
osalejaid (42,2%) olid parit Viljandimaalt,
jargnesid Harjumaa (14,4%) ja Ida-Virumaa
(10,9%) (vt tabel 1).

HCV-vastaste antikehade olemasolu
suhteline risk (RR) oli kdrgem uuritavatel,
kel oli tehtud vereiilekanne enne 1994.
aastat (RR = 7,50; 95% uv 2,99-18,80) ning
maksafunktsiooni suurenenud néitajate
korral (RR = 3,62; 95% uv 1,30-10,10) (vt
tabel 2). Risk vdis olla kdrgem ka uuritavatel,

kes olid saanud hemodialiitisi (RR = 7,95;
95% uv 1,09-58,04), kuid usaldusvahemik
oli vdga lai.

ARUTLELU

Mammograafiakabinetti rinnavahi sdel-
uuringule p66rdunud naiste hulgas 1abi-
viidud C-hepatiidi uuringus leiti, et HCV-
vastaste antikehade levimus 50-69aastaste
naiste hulgas oli 0,4% ja HCV RNA levimus
0,07%. Eestis C-hepatiidi riiklikku soeluu-
ringut ei rakendata, kuid vorreldes prog-
noosidega ja olemasolevate andmetega
oli levimus selles vanuserithmas oluliselt
madalam tavarahvastikust. Kui 2022. aastal
registreeriti Eestis nimetatud vanuse-
rithmas kokku 14 kroonilise C-hepatiidi
juhtu (4), oli tegemist siiski olulise leiuga.
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Viimase viie aasta jooksul (2019-2023)
oli Terviseameti andmetel kolm neljan-
dikku koigist Eesti C-hepatiidi juhtudest
registreeritud Tallinnas, Harjumaal, Narvas
ja Ida-Virumaal (11, 12). Harjumaad ja Ida-
Virumaad v6ib pidada C-hepatiidi korge
riskiga piirkondadeks (13), mille elanike
endised voi praegused seksuaalpart-
nerid vdivad olla sildrithmaks haiguste
levimusel tildrahvastikku. Regulaarsed
integreeritud sdeluuringuprogrammid
voiksid olla nendes piirkondades olulised,
sest aitaksid tuvastada diagnoosimata ja
ravimata jadnud isikuid, kes on jéudnud
vanemasse eariihma. Lisaks voimaldaks
integreeritud sdeluuringuprogrammide
andmestik uurida HCV-infektsiooni seost
teiste vihivormidega.

Kogutud andmete pdhjal ei ole teada,
kui paljud uuritavad olid oma nakkusest
varem teadlikud. Uuringu nérkusena ei
osutunud kolmandikul HCV-vastaste antike-
hade suhtes positiivsetel uuritavatel viiruse
RNA méadramine véimalikuks tehnilistel voi
muudel pohjustel. Kuna tegemist oli mobiilse
tiksusega, oli raskendatud kiire tehnilise toe
pakkumine aparaadi probleemide tekkel
voi varude taastamine testide otsasaamisel
vOi aegumisel.

Riskikiisimustiku andmete analtisil
leiti, et voimalikuks peamiseks C-hepatiiti
nakatumise teeks iile 50aastaste naiste
hulgas oli vereiilekanne enne 1994. aastat.
See on sarnane Mansbergi 2018. aasta
uuringu leiuga (5), kus enim nimetatud
riskitegur vanuserithmas 50-69 aastat oli
vereiilekanne enne 1994. aastat. Jdrgnesid
elukutsega seotud riskid ja vereiilekanne
parast 1994. aastat.

Uuringus HCV-vastaste antikehade
voimalikku seost mammograafialeidu-
dega ei tuvastatud. Tdiendavaid uuringuid
vajanud mammograafialeide oli kokku
115, neist tkski ei osutunud HCV-vastaste
antikehade testil positiivseks. Siiski suunati
uuringu kdigus avastatud kolm HCV RNA
positiivset naist ravile, mis nditab sdel-
uurimise olulisust ka madala riskiga rahvas-
tikus.

Lisaks kinnitas uuring, et HCV voi
ka teiste asimptomaatiliselt kulgevate
nakkushaiguste sdeluuringuprogram-
mide integreerimine mdne mobiilse
tervishoiuteenustega on perspektiivne
lahendus, mis véimaldab saavutada viaga
head sihtrithma osalust nii asulates kui

ka maakondades laiemalt. Varasemast
on teada, et mobiilsed sdeluuringuprog-
rammid on vdga olulised, véimaldades
parema juurdepddsu teenusele nii ajali-
selt kui ka asukoha moéttes, vihendavad
inimese otsest aja- ja rahakulu seoses
teenuseosutaja juurde minekuga ning
suurendavad inimese privaatsustunnet
teenuse saamisel, mis on eriti oluline
nakkushaiguste skriiningu puhul (14).

Erinevate s6eluuringuprogrammide
integreerimine mobiilsete tervishoiuteenus-
tega vdimaldab suurendada haigusteadlik-
kust iile Eesti ning on oluline rahvatervis-
hoiu seisukohast. Véimalikuks probleemiks
voib olla mobiilselt séeluuringult ravile
joudmine, sest uuringuviliselt eeldab
see inimese pdordumist perearsti poole.
Nakkushaiguste puhul voib perearsti poole
poordumist takistada haigusega kaasnev
stigma. Selle lahenduseks voiks olla soel-
uuringuprogrammide raames loodavad
otseteekonnad teatud eriarstiabi saamise
tarvis, nditeks saatekirjata po6rdumine de
vOi eride iseseisvale vastuvotule, kuid kind-
lasti vajavad need protsessid ldbimotlemist
ja laiemat arutelu.

JARELDUSED

Mammograafiakabinetti naiste rinnavéhi
soeluuringule poordunud 50-69aastaste
naiste hulgas oli HCV-vastaste antikehade
levimus madalam tavarahvastikust. HCV-
vastaste antikehade seost mammograa-
fialeidudega ei tuvastatud. Véimalikuks
peamiseks HCVga nakatumise teeks iile
S0aastaste naiste hulgas oli vereiilekanne
enne 1994. aastat. C-hepatiidi voi ka teiste
nakkushaiguste séeluuringuprogrammide
integreerimine mobiilsete tervishoiutee-
nustega voimaldab saavutada sihtriithma
vdga hea osaluse ja tosta haigusteadlik-
kust. Sarnase uurimuse labiviimine HCV
suure riskiga piirkondades (Harjumaa,
Ida-Virumaa) voimaldaks teha rohkem jarel-
dusi HCV-vastaste antikehade ja erinevate
vahivormide seoste kohta.
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SUMMARY

HCV and breast cancer screening
study among women aged 50-69
years

Liis Lohur?, Kadri Kéivumégi®-2

Background: In 2016, the World Health
Organization established the goal of elimi-
nating hepatitis C worldwide by 2030. HCV
screening has not been implemented at the
national level in Estonia. Early detection and
treatment of the disease can limit its spread
and prevent serious late complications.
Goals: This study aimed to assess the
prevalence of hepatitis C virus among
women aged 50-69, evaluate any possible
connection between anti-HCV Ab and posi-
tive mammography findings, and describe
the primary routes of HCV infection in this
age group.

Methodology: Women aged 50-69 who had
applied for breast cancer screening were
offered the opportunity to participate in
this study. Each participant completed a
risk questionnaire and underwent a rapid
fingerstick blood test for anti-HCV Ab. If the
result was positive, a qualitative HCV RNA
test was conducted. Patients with a positive
RNA result were provided with the contact
information of the responsible investigator,
who gave further instructions.

Results: Of the 4,495 women who partici-
pated in the study, 0.4% (n=18) tested posi-
tive for anti-HCV Ab, and 0.07% (n=3) tested
positive for HCV RNA. The relative risk of
the presence of anti-HCV Ab was higher in
subjects who had received hemodialysis,
had a blood transfusion before 1994, and
exhibited elevated liver function indicators.
There were 115 mammography findings
that needed additional observation, none
of these patients had tested positive for
anti-HCV Ab.

Conclusions: Among women aged 50-69
who underwent breast cancer screening
in the mobile testing laboratory, the preva-
lence of anti-HCV Ab was lower than in
the general population. The study found
no association between the presence of
anti-HCV Ab and positive mammography
findings. The primary possible route of
HCV infection among women over 50 was a
blood transfusion before 1994. Integrating
HCV and other infectious disease screening
programs with mobile health services could
significantly increase audience participa-
tion. Conducting similar studies in regions
with a high HCV prevalence would enable
drawing conclusions about the associations
between HCV and various forms of cancer.

KIRJANDUS / REFERENCES

1. World Health Organization. Global progress report on HIV,
viral hepatitis and sexually transmitted infections, 2021.

2. Polaris Observatory HCV Collaborators. Global change in he-
patitis C virus prevalence and cascade of care between 2015
and 2020: a modeling study. Lancet Gastroenterol Hepatol
2022;7:396-415.

3. European Centre for Disease Preventionand Control. Hepatitis
C.In:ECDC. Annual epidemiological report for 2020. Stockholm:
ECDC; 2022.

4. Tervisestatistikajaterviseuuringute andmebaas. NH02: Valitud
nakkushaiguste registreeritudjuhtude arv ja kordaja 100 000
elaniku kohta soo ja vanuseriihma jargi. https://statistika.
tai.ee/pxweb/et/Andmebaas/Andmebaas__02Haigestumu
s__02Nakkushaigused/NH02.px/table/tableViewlayout2/
(vaadatud 03.01.2024).

5. MansbergK, Kull K, SalupereR, etal. APopulation-based sur-
veillance study on the epidemiology of hepatitis Cin Estonia.
Medicina 2018;54:9.

6. Smith BD, Morgan RL, Beckett GA, et al. Recommendations
for the identification of chronic hepatitis C virus infection
among persons born during 1945-1965. MMWR Recomm Rep
2012;61(RR-4):1-32.

7. JoesteK, KdivumagiK, Maimets M. C-hepatiidiviirusinfektsiooni
maksavalised haigusnahud. Eesti Arst 2021;100:490-5.

8. FiorinoS,Bacchi-Reggiani L, de Biase D, et al. Possible associa-
tion between hepatitis C virus and malignancies different
from hepatocellular carcinoma: A systematic review. World |
Gastroenterol 2015;21:12896-953.

9. LarreyD,Bozonnat MC, Kain |, etal.ls chronic hepatitis C virus
infectionarisk factor for breast cancer? World ] Gastroenterol
2010;16:3687-91.

10. Malaguarnera M, Gargante MP, Risino C, et al. Hepatitis Cvirusin

elderly cancer patients. Eur ] Intern Med 2006 Aug;17(5):325-9.

. Tervisestatistikaja terviseuuringute andmebaas. NHO1: Valitud

nakkushai%usteregistreeritudjuhtude arvja kordaja 100000
elaniku kohta soo ja maakonnajérgi. (Vaadatud 03.01.2024.)
.TerviseametikodulehekUIE.Nakkushai ustesse haigestumine
Eestisalates 2000.aastast kuude jamaa ondadekauﬁa.https://
terviseamet.ee/et/nakkushaigused-menuu/tervishoiutoota-
jale/nakkushaigustesse-haigestumine (vaadatud 03.01.2024).
. Abel-Ollo K, Lutsar K, Eek A, Salupere R, Kiivet R, Jirisson M.
C-hepatiidilikvideerimisstrateegia hindamine, TTH52. Tartu:
Tartu Ulikooli peremeditsiinija rahvatervishoiuinstituut; 2022.
. Greenwald ZR, EI-Zein M, Bouten S, et al. Mobile screening
units for the early detection of cancer: a systematic review.
Cancer Epidemiol Biomarkers Prev 2017;26:1679-94.

1

—

1

N

1

w

1

~

1 MS clinical research
coordinator at Viljandi
Hospital,

¢ Assistant professor of

infectious diseases at Tartu

University

Correspondence to:
Liis Lohur
liis.lohur@vmh.ee

Keywords:

hepatitis-C screening,
breast cancer, mobile
testing environment

EestiArst 2024;103(3):121-125

125



