11
Ravi
Hemofiilia edasikandjad peavad teadma
hemofiilia ravi voimalusi ja hoolduse olukorda,
et arvestada, millega peab hemofiiliahaige
hakkama saama.
Hemofiiliahaigete ravi on komplekse hdlmates
hematoloogi, pediaatri, ortopeedi, stomatoloogi,
reumatoloogi, psithholoogi ja geneetiku t66d.
Koige olulisem on asendusteraapia, mis seisneb
puuduva hiiiibimisfaktori manustamises.
Hiiiibimisfaktori preparaarid (liiofiliseeritud
preparaat, mis sisaldab ainult konkreetset
hiitibimisfaktorit) valmistatakse vereplasmast
voOi rekombinantsel DNA meetodil ning neid
manustatakse veeni. Hemofiilia A puhul
manustatakse VIII hiitibimisfaktori preparaati,
hemofiilia B korral aga IX faktori preparaati.
Puuduolevat hiiiibimisfaktorit siistitakse
verejooksu peatamiseks voi profiilaktiliselt
verejooksu dra hoidmiseks. Profiilaktilise ravi
kasutamine voimalikult varakult lapsel kuni
taiskasvanuks saamiseni voimaldab
hemofiiliahaigel &dra hoida liigese kahjustuste
teket ning elada tdisvadrtuslikku normaalset elu
sarnaselt tervele inimesele.
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Komplikatsioonid
Hiitibimisfaktorite preparaadid valmistatakse inimese
vereplasma fraktsioneerimisel ning tdnapédeval on
eesmirgiks toota véimalikult kdrge puhtusastmega
preparaate, mis sisaldaks ainult konkreetset
hiitibimisfaktorit. Kuna toorainena kasutatakse inimese
vereplasmat, siis on oht iile kanda veres olevaid viirusi.
Ohtlikumad neist on inimese immuundefitsiidi viirused
(HIV-1, 2), mis pohjustavad AIDS-i, hepatiit B ja C
viirused, parvoviirus B19 ja mitmed teised. Seetdttu on
plasmaproduktide tootmisel oluline viiruste
inaktivatsioon, mis peab tagama vereplasmas olnud
viimsegi viiruse hivimise. Loomulikult s6ltub meetodi
efektiivsus ldhteplasmas olnud viiruste hulgast.
Doonorite selektsioon peab tagama vereplasma
maksimaalse puhtuse. Doonori eneseteadlikkusest ja
slidametunnistusest sdltub teiste inimeste eluaegne
saatus. Vereplasma korralik testimine, kasutades
kaasaegsamaid testsiisteeme kdigile tuntud viirustele,
korgetasemeline toostuslik tootmine ning efektiivne
viirusinaktivatsioonimeetod peavad kindlustama
hemofiiliahaigetele maksimaalselt ohutud
hiiiibimisfaktori preparaadid. Rekombinantse DNA
meetodil toodetud preparaatidega neid probleeme ei ole
kui preparaat ei sisalda iihtegi vereplasmast
fraktsioneeritud valku sealhulgas albumiini, mida
lisatakse hiitibimisfaktori stabilisaatorina.
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Hemofiilia
périlikkus

Hemofiilia haiguse edasikandjate probleemid on
pigem emotsionaalsed kui fiiiisilised, mistdttu neid
alahinnatakse kergesti. Seda esineb sageli
perekonnas, kus isa vdi vend on hemofiiliahaige ja
erilist tdhelepanu ndudmas.

Selle voldiku eesmirgiks on tutvustada ja
identifitseerida hemofiiliakandjate peamisi
probleeme, millega nad kokku puutuvad, pakkuda
informatsiooni ja soovitusi, mis aitaksid olukorda
paremini mdista.

Kiisimuste korral poorduda konsultatsiooniks oma
naistearsti voi hematoloogi poole v6i kiisida nou
hemofiiliatihingust sarnase probleemiga inimestelt.
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Hemofiilia on veritsushaigus. Hemofiiliahaigel kestab
verejooks kauem kui tervel inimesel, sest puudub vere
hiitibimiseks vajalik hiitibimisfaktor. Hiitibimisfaktor
on vereplasma valk, mis kontrollib vere
hiitibimisvoimet, seetdttu selle valgu puudumisel
hemofiiliahaige veri ei hiitibi.

Hemofiilia on haruldane haigus, esinedes 1 haige 10
000 terve inimese hulgas. Kdige sagedasem on
hemofiilia A haigus. Hemofiilia A haigetel puudub
VIII hitiibimisfaktor. Harvem esineb hemofiilia B
haigust. Hemofiilia B haigel ei ole piisavalt IX
huitibimisfaktorit. Hemofiilia haiguse korral eristatakse
kerget, keskmist ja rasket raskusastet. Raskusastme
médrab aktiivse hiiiibimisfaktori sisaldus vereplasmas.
Tervel inimesel on tavaliselt VIII ja IX hiitibimisfaktori
aktiivsus 50%-200%, hemofiiliahaigel aga viiksem kui
1%.

Hemofiiliahaigel on sagedased spontaansed
verejooksud lihastesse ja liigestesse. Kerge hemofiilia
korral voib esineda verejookse ainult operatsioonide,
hambaravi voi trauma korral.

Verejooksud vdivad toimuda nii keha pinnal (vélised
verejooksud) kui keha sees (sisemised verejooksud).
Sagedased verejooksud samasse liigesesse pohjustavad
liigese kahjustuse ja valu. Pika-ajalised ja sagedased
verejooksud pohjustavad kahjustuse siivenemist ja
artriidi tekke liigeses ning litkumispuude.
Verejooksu peatamiseks manustatakse puuduolevat
huitibimisfaktorit, mis peatab verejooksu voi hoiab &dra
verejooksu tekke. Hemofiilia haigusest ei saa
terveneda. Hemofiilia haigus péritakse sama
raskusastmega.
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Hemofiilia haiguse edasikandja on naisterahvas, kellel on
hemofiilia haigust pohjustav geen, kuid kellel endal haigus
ei avaldu. Kandja annab defektse geeni oma jirglastele.

Pirilikkus

Hemofiilia A ja B on X-sugukromosoomiga seotud
périlikud haigused, mistdttu haigust pdevad mehed. VIII ja
IX hiiiibimisfaktori geenid asuvad X-kromosoomis.
Meestel on tiks Y-kromosoom ja iiks X-kromosoom. Kui
viimases olev hiiiibimisfaktori geen ei ole korrektne, siis
tulemuseks on hemofiilia haigus. Soltuvalt geenidefektist,
hiitibimisfaktori valku ei siinteesita, siinteesitakse vihem
voi sellisel kujul, mis ei ole vdimeline oma rolli
hiitibimisiisteemis tditma. Naised, kellel on hemofiilia
haigust pOhjustav geen, ise hemofiiliat ei pde, sest teises X-
kromosoomis on olemas geneetiline info VIII voi IX
hiitibimisaktori tootmiseks. Mehed pdevad hemofiiliat, sest
meestel on iiks X kromosoom ning kui see sisaldab
defektset VIII voi IX hiitibimisfaktori geeni, siis seda
hiitibimisfakorit ei ole vdoimalik toota.

Hemofiiliahaige pojad on terved (joonis 1), kuid tiitred on
haiguse edasikandjateks, sest nad omavad iihte X-
kromosoomi defektse hiiiibimisfaktori geeniga isalt ja teist
X-kromosoomi korrektse geeniga emalt.
Hemofiiliakandjatel on 25% tdendosusega jarglaseks haige
poeg voi kandjast tiitar (joonis 2). Hemofiilia haiguse
kahtluse korral perekonnas on soovitav teostada uuringud,
mis kinnitavad kas tegemist on hemofiilia edasikandlusega
vOi mitte.
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Joonis 1. Hemofiiliahaige jérglased. X" tdhistab
hemofiiliat pdhjustava geeniga X-kromosoomi
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Joonis 2. Hemofiilia haiguse kandja jarglased
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Tavaliselt piisab siiski suu-kaudsete kontratseptiivide
(beebi-pillid) manustamisest, et normaliseerida FVIII
voi FIX tase vereplasmas ning see hoiab dra veritsuste
tekke. Operatsioonide korral voib olla vajalik FVIII
voi FIX kontsentraadi manustamine, kuid indiviiditi
on annus erinev ja vajab spetsiaalset jalgimist (FVIII
voi FIX aktiivsus vereplasmas). Hamba eemaldamisel
piisab tsiikloaminokapronhappe manustamisest
tabletina voi suu loputamisest lahusega. Nimetatud
substants on samuti efektiivsed ninaverejooksu
peatamiseks ja menstruaalverejooksu korral.
Kandluse diagnoosimine
Hemofiilia A
Hemofiilia A kandlust on voimalik diagnoosida
veretesti abil. Obligatoorsed kandjad ei vaja
spetsiaalse veretesti tegemist, sest nende kandlus on
kindel, kuid siiski koik kandjad peavad laskma
madrata VIII huiibimisfaktori taseme veres, et
selgitada kuivord on vajadus verejooksude raviks
hamba eemaldamisel, operatsiooni vi trauma korral.
Kandluse diagnoosimiseks VIII hiitibimisfaktori taset
vorreldakse von Willebrandi faktori tasemega
vereplasmas, analiiiisitakse infot haiguse esinemisest
perekonnas. See meetod ei voimalda diagnoosida
koiki kandjaid, kuid toimib 85-95% tépsusega.
Hiljutised kiired edusammud DNA analiiiisi
kasutamisel kandjate diagnoosimisel on parandanud
diagnoosimise tidpsust margatavalt. DNA analiilis on
kasutusel spetsialiseerunud hemofiiliakeskuste
laborites Euroopas ja maailmas ning on k&ige
spetsiifilisem analiitis kandluse ma4ramisel.
Geenianaliilis annab ka informatsiooni, kas defektiga
geen on edasi antud lootele ning vdimaldab seega
teha otsuseid rasedusega seoses. Hemofiiliat voivad
pohjustada véga erinevad defektid VIII voi IX
hiitibimisfaktori geenis. See defekt médrab haiguse
raskusastme ning antakse edasi oma jarglastele.
Kandluse diagnoosimiseks on vaja teada selles
perekonnas olevat hemofiiliat pohjustavat
geenidefekti.
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Kui geenidefekt on teada, siis kandluse diagnoosimiseks
tehakse analiiiis, et teada saada uuritaval selle
geenidefekti olemasolu. Kui perekonnas olevat
geenidefekti ei teata, siis esmalt on vajalik
hemofiiliahaigel madrata geenidefekt ja seejirel alles on
voimalik diagnoosida haiguse kandjaid perekonnas.
Hemofiilia kandluse peaksid naised laskma diagnoosida
enne rasestumist, sest raseduse ajal VIII hiiiibimisfaktori
tootmine organismis suureneb, mis takistab tegemast
oigeid jareldusi kandluse vdimalikkusest.

Hemofiilia B

Hemofiilia B kandluse diagnoosimine on keerulisem, sest
IX hiitibimisfaktori taset vereplasmas ei saa vorrelda teiste
hiitibimisfaktorite tasemega ning puudub kandja valk nagu
von Willebrandi faktor VIII hiiiibimisfaktori korral.

Kuigi kasutusel on mitmeid meetodeid kandluse
madramiseks, siiski pidev IX hiitibimisfaktori taseme
jélgimine koos perekonnas haiguse levimise uurimisega ei
ole piisav info kandluse méidramisel uuritaval. DNA
analiitisi kasutusele votmine on kandluse diagnoosimise
tapsust ja efektiivsust margatavalt parandanud.

Informatsiooni kandluse testimise protseduurist,
voimalustest ja kitsendustest on vdimalik saada
naistearstilt, hematoloogilt, hemofiilia keskusest ja
hemofiiliaithingust.

Kuidas vanemad saavad aidata oma tiitart, kes on
kandja

*Otsi informatsiooni geneetilise ndustamise kohta
*Oluline on teada oma perekonnas hemofiiliat pdhjustavat
geenidefekti. Lase see miérata ja vdoimalda oma tiitrel
juurdepéis selle analiiiisi tulemusele.

*P56rdu ndustaja poole hemofiiliakeskuses ja
hemofiiliaithingus. Kiisi tdiskasvanute ndustajat ja
perendustajat, kui vajad lisateavet.
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*Hinda oma tiitre valmisolekut kandja staatuse
diagnoosimiseks, arvestades tema vanust,
emotsionaalset kiipsust ja arusaamise voimet ning
huvi selle info vastu.
*Tiiskasvanuna on kandlusest arusaamine
moistetavam. Kasulik on seda infot edastada siis, kui
koolis dpetatakse geneetikat ja parilikkust, sest siis
on olemas vajalik taust.
Informatsiooni tuleb edastada mitu korda aastate
jooksul. Tdiskasvanute ja laste motteviis on
tunduvalt erinev ja muutub ning on vaja uuesti
radkida ja erinevatel tasemetel.
*Kui kirjeldad, siis kasuta oma tiitrele arusaadavat ja
mdistetavat keelt ja sdnavara. Kasuta sonu, mida
tiitar ise kasutab, et ta saaks lihtsamalt aru ning
tunneks ennast turvaliselt.
*Pea meeles, et tdiskasvanud on tundlikud oma
isikliku maine suhtes. Toeta oma last igati vajalikel
hetkedel.
e[sa vdi venna suhtumine hemofiilia haigusesse
annab tavaliselt tiitrele ettekujutuse haigusest ja
edasikandja olemusest ning voimalusest saada
hemofiiliahaige poeg. Intensiivne suhtlemine
pereringis aitab tiitrel aktsepteerida kandjaks olemist
ja sellega hakkama saada.
*Garanteeri, et tiitrel oleks voimalus ligi padseda
informatsioonile, et ta saaks iseseisvalt infot
vajadusel ja tunda ennast turvaliselt.

Eitamine

Eitamine on iiks vdimalustest kandlusega hakkama
saamiseks. Kandluse avastamisel tdiskasvanud
naisel voib see olla esimene kord, kui ta saab teada
hemofiilia haigusest. Isegi kui ta on varem teadnud,
et ta vOib olla voi on kandja, siis tdiskasvanuna on
kandjaks olemisel teistsugune moju.
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Teie tiitar vOib olla drevuses, sest ta on ndinud oma
venna kannatusi. See drevus voib pohjustada
kurvastamist, sest vennale pooratakse enam
tahelepanu kui temale. Kuidas vanemad saaksid
aidata oma tiitart, kes on kandja.
Tavaliselt on esmaseks reaktsiooniks see, et
keeldutakse radkimast mistahes probleemist olla
kandja. VGib esineda faktide eitamist ja eemale
hoidmist. Reageerida vdidakse viga @kiliselt voi
kaasneb hoopis emotsionaalse tagasi tombumine voi
depressioon. Kui kasvdi iiks nendest tunnustest
eksiteerib, siis vanemad peaksid otsima abi ndustajalt,
kes on saanud véljadppe inimeste tunnete
véljendamiseks ja oskab dpetada, kuidas hakkama
saada.

Perekonna planeerimine kandjatel

Naistel, kellel on diagnoositud kandlus, on mitmeid
voimalusi:

-aktsepteerida, et 50% tdendosusega on voimalik
saada poeg, kellel on hemofiilia

- voimalus lasta teha iga raseduse ajal teste ja saada
teada, kas loode on defektse geeniga voi mitte ja
otsustada testide tulemuste ja teiste midravate tegurite
alusel

-voimalus mitte omada lapsi v&i adopteerida laps(-ed)

Lootel hemofiilia mésiramine

Koorioni biopsia. See protseduur teostatakse 10.-12.
rasedusnédal. Koorioni biopsia puhul vajatakse
uuringuks 30-50 mg koorioni hatu kudet (trofoblasti
rakke), mis voimaldab miirata loote sugu ning
teostada loote geenianaliiiisi. Proov voetakse ultraheli
kontrolli all siistlandelaga 14bi kdhu eesseina.
Protseduur on tehniliselt mirksa keerukam kui
amniotsentees ja seetdttu risk raseduse iseeneslikuks
katkemiseks on 1-4%, mis on suurem kui
amniotsenteesil. Testi teostamine raseduse varajases
staadiumis annab vdimaluse raseduse 16petamiseks
kui lootel on geenidefekt (néditeks Downi siindroom).
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Amniotsentees. See test tehakse raseduse 15.-16. nidala
ajal. Ultraheli kontrolli all pistetakse ndel 14bi ema kdhu
lootehoidlasse ja voetakse 15 ml lootevett. Lootevedelikus
olevad rakud kasutatakse loote soo midramiseks ja
geenidefektide analiiiisimiseks. Punktsioon pole valusam
kui veenivere votmine ega ndua mingit paevareziimi
muutmist. Protseduur loodet ei kahjusta, kuid kuna tegemist
on siiski viikese vilise vahelesegamisega, siis suurendab
protseduur raseduse katkemise ohtu 0.5%-1% véorra.

Tanapédeval on naistel mitmeid vdimalusi, mida ei saanud
kasutada aastaid tagasi. Perekonna planeerimise otsuste
tegemisel on oluline nii ema kui isa suhtumine hemofiilia
olemasolule perekonnas. Partneritel peab olema vdimalus
konsulteerimiseks, et selgitada oma emotsioone ja samuti
aru saamaks pirilikkuse moju nende poolt tehtavatele
otsustele.

Geneetiline noustamine ja loote kromosoomiuuring:
Tartus: SA Tartu Ulikooli Kliinikum, Uhendlabor,
Meditsiinigeneetika Keskus

Tallinn: SA Tallinna lastehaigla geneetika teenistus
Nova Vita Kliinik

Lootematerjali votmise protseduurid:

Tartus: SA Tartu Ulikooli Kliinikum, Naistekliinik
Tallinnas: Ida-Tallinna Keskhaigla Naistekliinikus
Nova Vita Kliinik

Liadne-Tallinna Keskhaigla Naistekliinikus

Eesti Hemofiiliaithing
P.K. 218

Tartu 50002
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Hemofiilia edasikandjad: obligatoorsed ja
voimalikud
Hemofiilia edasikandjate hulgas eristatakse
obligatoorset ja voimalikku kandlust. Obligatoorsed
kandjad on need naised
1) kellel on kaks v6i enam hemofiiliahaiget last,
2) kellel on hemofiiliahaige poeg ja emapoolses
suguvdsas on diagnoositud hemofiilia,
3) kellel on hemofiiliahaige poeg ja tiitar, kellel on
diagnoositud hemofiilia edasikandlus (defektne
FVIII geen),
4) kelle vend on hemofiilihaige ja kellel on iiks
hemofiiliahaige poeg.
Obligatoorsete kandjate korral haiguse
edasikandmise kinnitamiseks spetsiifiliste
analiiiiside tegemine ei ole vajalik, sest defektse
geeni olemasolu on juba tdestatud. Prenataalseks
ehk stinnieelseks diagnostikaks on siiski vajalik
teada missugune VIII hiiiibimisfaktori geeni defekt
pohjustab hemofiilia selles perekonnas.
Voimalikud kandjad on need
1) kellel on iiks hemofiiliahaige poeg,
2) kellel on hemofiiliahaige vend (v6i vennad),
3) kelle emapoolsetel sugulastel on diagnoositud
hemofiilia.
Voimalike kandjate diagnoosimine on keeruline
ning 99% tiapsusega on vdimalik seda teha ainult
selles perekonnas oleva konkreetse defekti leidmisel
uuritaval.
Hemofiilia haiguse kandluse siimptomid
Tavaliselt hemofiilia kandjal naisel on piisavalt VIII
voi IX hiiibimisfaktorit, mis toodetakse terves
geenis oleva info alusel ning erilisi simptomeid ja
tunnuseid ning verejookse ei esine. Hemofiilia
kandjatel v6ib siiski esineda hemofiilia haigusele
iseloomulikke tunnuseid: hematoomide kerge teke,
ninaverejooksud, pikaajalised
menstruaalverejooksud.



