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Loengu kava 

• Preeklampsia olemus ja vajadus varaseks skriininguks 

• Preeklampsia markerite kasutamine 1. trimestril skriiningul 

• Preeklampsia markerite kasutamine diagnostika ja tüsistuste 
prognoosimise eesmärgil 



Preeklampsia (PE) 
• Rasedusaegne multisüsteemne häire 

• Esineb 2%–5% rasedatest Eestis: 1 juhtum 50 raseduse kohta, varast 
preeklampsiat 1 juhtum 200 raseduse kohta.  

• Üks peamistest ema ja lapse perinataalse haigestumise ja surma 
põhjusest, eriti varase alguse korral.  

• Igal aastal sureb maailmas 76 000 naist ja 500 000 last PE tõttu 

 

• Gestatsiooni hüpertensioon – süstoolne vererõhk (sBP) ≥140 mm Hg 
ja/või diastoolne vererõhk (dBP) ≥90 mm Hg vähemalt 2 korral 
mõõdetuna 4 tunnise vahega pärast 20. rasedusnädalat eelnevalt 
normotensiivsel naisel. 

 International Society for the Study of Hypertension in Pregnancy (ISSHP), 
The International Federation of Gynecology and Obstetrics (FIGO) 



Preeklampsia definitsioon 

https://www.msdmanuals.com/professional/gynecology-and-
obstetrics/abnormalities-of-pregnancy/preeclampsia-and-
eclampsia 

Gestatsiooni hüpertensioon, millega kaasneb 20. rasedusnädalal või 
hiljem ≥1 järgnevatest alles tekkinud seisunditest  
1. Proteinuuria(≥30 mg/mol valk/kreatiniin uriinis, ≥300 mg/24 h või      
         ≥2+ valk uriini ribaanalüüsil)  
2. Teised organkahjustused emal:  
• äge neerupuudulikkus (S,P-Crea ≥90 μmol/L)  
• maksakahjustus (ALAT või ASAT↑≥2 x URL) ± paremal ülakõhu- või 

epigastraalne valu 
• neuroloogilised tüsistused (krambid, psüühikahäired, pimedus, insult, 

kloonus, tugevad peavalud ja püsivad nägemisväljatumendid) 
• hematoloogilised häired (trombotsütopeenia– Plt <150 x 109/L, DIK, 

hemolüüs)  
3. Uteroplatsentaarne düsfunktsioon (loote kasvupeetus, 
nabaarteri verevoolu häire Doppleri analüüsil või 
surnultsünd). 

ISSHP, FIGO 2019 



Preeklampsia klassifikatsioon 

1. Varane preeklampsia (enne 34. rasedusnädalat)  

2. Hiline preeklampsia  

 

FIGO, 2019: 

1. Varase algusega (Early-onset) PE (sünnitusega <34+0 rasedusnädalal) 

2. Enneaegne (Preterm) PE (sünnitusega <37+0 rasedusnädalal) 

3. Hilise algusega (Late-onset) PE (sünnitusega ≥34+0 rasedusnädalal) 

4. Ajaline (Term) PE (sünnitusega ≥37+0 rasedusnädalal) 



Preeklampsia patogenees 

https://teachmeobgyn.com/pregnancy/medical-disorders/pre-eclampsia/ 

 

1. Trofoblasti pindmine invasioon ja spiraalarterite ebaadekvaatne 

remodelleerimine platsentas. 

2. Pro-angiogeensete ja anti-angiogeensete faktorite tasakaalustamatus ja 

emapoolne vastus endoteliaalsele düsfunktsioonile. 



Angiogeensed faktorid 

Pro-angioneenne faktor 

• Platsentaarne kasvufaktor (PlGF) 

Anti-angiogeenne faktor 

• FMS-sarnase türosiini kinaas-1 
lahustuvad retseptorid (sFlt-1) 

https://diagnostics.roche.com/my/en_us/about-roche-diagnostics/diagram-
magazine/diagram-volume3/predicting-preeclampsia.html 



Angiogeensete faktorite toime 

• PlGF on vaskulaar-
endoteliaalsete 
kasvufaktorite (VEGF) 
perekonna liige 
• Toetab trofoblasti 

kasvu ja feto-
platsentaarse 
vereringe arengut. 

• PlGF-ga seonduv sFlt-1 
neutraliseerib 
kasvufaktori poolt 
esile kutsutud 
veresoonte 
formeerumist.  
 

http://clinchem.aaccjnls.org/content/58/5/837 



Preeklampsia riskifaktorid 
• Esmassünnitaja  

• Preeklampsia eelneva raseduse ajal 

• Ema vanus: >40 aastat või <18 aastat 

• Raseduste intervall:  

• kui eelnev rasedus oli normotensiivne – 
pikem intervall (>72 kuu) 

• kui eelneval rasedusel oli preeklampsia – 
lühem intervall 

• Assisteeritud reproduktsioon: IVF 

• Preeklampsia perekonnaanamneesis 

• Kaasuvad haigused:  

• krooniline hüpertensioon 

• krooniline neeruhaigus 

• autoimmuunhaigus (APS, SLE)  

• vaskulaarne haigus 

• diabeet (raseduseelne või rasedusaegne) 

• Mitmikrasedus 

• Rasvumine 

• Must rass 

• Raseduspatoloogia:  

• hydrops fetalis 

• loote kasvupeetus 

• abruptio placentae 

• raseduse katkemine eelmiste raseduste ajal 

• Naine ise oli sünnil (gestatsioonieale) väike 



Preeklampsia tõsised nähud ja tagajärjed 

Emal 
• Intrakraniaalne hemorraagia 

• Platsenta irdumine 

• HELLP sündroom 

• Äge kopsuödeem 

• Respiratoorne distress-
sündroom 

• Äge neerupuudulikkus 
 

• Suurenenud risk: 
• kardiovaskulaarhaiguste 
• metaboolse sündroomi 
• kroonilise neeruhaiguse 

    tekkeks 

Lapsel 
Hilised 

• PCI 

• Madal IQ 

• Kurtus 

• Nägemishäire 

• Insuliini 
resistentsus 

• Suhkurtõbi 

• MIC (IHD) 

• Hüpertensioon 
 

Varased 

• Loote kasvupeetus 

• Oligohüdramnion 

• Üsasisene loote surm 

• Enneaegne sünd 

• Madal Apgari hinne 

• Ebarahuldav loote 
südame löögisagedus 

• Intensiivravi vajadus 

 

 



https://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJMoa1704559 
 

Enneaegne PE 13 osalejal (1.6%) aspiriini 
rühmas võrreledes 35 (4.3%) platseebo 
rühmas (odds ratio aspiirini rühmas 0.38; 
95% CI 0.20 - 0.74; P=0.004). 

ASPRE trial 

https://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJMoa1704559


1. Tegemist peab olema olulise tervishoiuprobleemiga. 

2. Tegemist peab olema ravitava haigusega. 

3. Tingimused diagnoosimiseks ja raviks peavad olema 
kättesaadavad ja tagatud. 

4. Haigus on avastatav latentses faasis. 

5. Haiguse kindlakstegemiseks on olemas sobiv analüüs 
või uuring. 

6. Kasutatav analüüs või uuring peab olema 
rahvastikule vastuvõetav. 

7. Haiguse loomulik kulg on selge. 

8. Olemas on tervishoiupoliitilised kokkulepped ravi 
korraldamiseks. 

9. Haiguse avastamisega seotud kulud peavad olema 
tasakaalus üldiste tervishoiukuludega. 

10. Tegemist peab olema regulaarselt tehtava jätkuva 
protsessiga, mille kõik lülid toimivad. 

 1968 







Preeklampsia varane skriining 

Ema 
andmed 

Ema 
anamnees 

Vererõhk 

UH 

Seerumi-
markerid 

Tulemused 

Negatiivne 

Positiivne 

Tavapärane käsitlus 

Ravi ja jälgimine 

ViewPoint 6 for 
Women's Health 

FIGO soovitused, 2019: 



Ema andmed, anamnees ja varasem preeklampsia 
anamnees esimese trimestri skriiningu jaoks 
Ema vanus, aastates 

Ema kehakaal, kg 

Ema pikkus, cm 

Ema rass: valge, Afro-Kariibi, Lõuna-Aasia, Ida-Aasia, segu 

Eelnev sünnitusanamnees: mittesünnitanu, sünnitanu eelneva PE-ta, sünnitanu eelneva PE-ga 

Viimase lapse sünnitamise ja käesoleva raseduse vaheline intervall aastates  

Gestatsiooniaeg sünnitusel (nädalates) ja eelnev sünnikaal vastsündinul pregnancy beyond 24 wk 

Ema perekonnaanamnees preeklampsia suhtes 

Rasestusmismeetod: spontaanne, ovulatsiooni induktsioon, IVF 

Suitsetamiskäitumine 

Kroonilise hüpertensiooni anamnees 

Suhkurtõve anamnees: 1. tüüpi, 2. tüüpi, insuliini kasutamine 

Süsteemse erütematoosse luupuse või antifosfolipiidsündroomi anamnees 



Vererõhk 
• MAP – mean arterial pressure – arvutatakse süstoolse (sBP) ja 

diastoolse (dBP) vererõhu väärtuste alusel.  
   

MAP=dBP+(sBP−dBP)∕3 

PerkinElmer Life and Analytical Sciences, wileyonlinelibrary.com 

Parim praktika: mõlemalt käsivarrelt kordusmõõtmisega 1 minutilise vahega.  
Eelnevalt 5-minutiline puhkus. 



Verevoolu pulsatiilsusindeks emakaarterites 
(UTPI) 
• Ultraheliuuring peab olema läbi viidud nõuetekohaselt Fetal Medicine 

Foundation’i (FMF) sertifikaati omava spetsialisti poolt. 

• Kasutatakse pulsi-laine Dopplerit. 

• UTPI mõõdetakse 3 järjestikuse sarnase laine põhjal. 

Fetal Medicine Foundation, wileyonlinelibrary.com 



Seerumi biomarkerid 

Platsentaarne kasvufaktor seerumis 
(S-PlGF) 

• Sisaldus veres ↑ progresseeruvalt 
raseduse jooksul, tipnedes 30. 
rasedusnädalal, mille järgselt ↓. 

• Preeklampsia korral on sisaldus 
suhteliselt madalam kogu raseduse 
vältel. 

Rasedusega seotud plasma proteiin A 
seerumis (S-PAPP-A) 

• sisaldus on madal ainult osal (<23%) 
PE-ga rasedatest.   

 

https://www.nature.com/articles/jhh201761 



Poon LC, Rolnik DL, Tan MY, et al. ASPRE trial: Incidence of preterm pre-eclampsia in patients fulfilling ACOG and NICE criteria according to risk by FMF algorithm, 2018  

61 174 1 lootega rasedat, kellest 1770 (2.9%) tekkis PE, vale-positiivsusmäär 10%. 



FIGO soovitused enneaegse PE 
ennustamiseks ja ennetamiseks 

Ühe-etapiline skriining 
kui 1. trimestri rutiinse 

hinnangu osa  



Preeklampsia varane skriining ITK-s 

• Alates 2018. veebruarist  

• Kõigile ITK-s arvel olevatele 
rasedatele koos 1. trimestri loote 
kromosoomhaiguste skriininguga 

• Seerummarkerid PlGF ja PAPP-A 

• Määramismeetod:  
• Thermo Scientific B·R·A·H·M·S 

• PlGF plus KRYPTOR 

• PAPP-A KRYPTOR 

Immuunofluorestsentsmeetod 

HK kood 66714 (28,24 €) 



Preeklampsia (PE) riski hindamine ja diagnostika 
raseduse 2.-3. trimestril 

• PE risk esineb iga raseduse puhul 

• PE on raseduse, kui protsessi resultaat, mis enamasti ei avaldu, kuna 
rasedus jõuab enne lõpule.  
 

• Dgn ´kuldstandard´: hüpertensioon ja proteinuuria 

• Kliiniline avaldumine varieeruv 

• Peale avaldumist seisund kiiresti kriitiline 

• Vajalik biomarker, mis võimaldaks PE ennustada/välistada 



PE risk kaasneb iga rasedusega 

 



Biomarkerid PE diagnostikas 

• sFlt-1 - FMS-sarnase türosiini kinaas-1 lahustuvad retseptorid 

• PlGF – platsentaarne kasvufaktor (placental growth factor) 

• PE puhul ema veres sFlt-1↑ ja PlGF ↓ - patogeneetilised faktorid 

• FMS-sarnase türosiini kinaas-1 lahustuvate retseptorite ja platsentaarse 
kasvufaktori suhe 
• Kõrge sFlt-1/PlGF suhe on seotud suurenenud preeklampsia riskiga ja 

on parem riskiindikaator kui kumbki marker üksikuna 
• PE välistamine 
• PE riski hindamine 
• PE diagnostika– abiuuring PE diagnoosimiseks muude kliiniliste 

tunnuste esinemisel 
 

 



Rasedusnädal Varase algusega (raske) preeklampsia Hilise algusega  
(mõõdukas)  
preeklampsia 

Madala-doosi 
aspiriinravi 
alustamine < 16 näd  Preeklampsia esimeste kliiniliste 

sümptomite teke (hüpertensioon, 
proteinuuria) 

Preeklampsia 
varane skriining 

11-13 näd 

sFlt/PlGF määramine preeklampsia diagnoosi kinnitamiseks või välistamiseks 

sFlt/PlGF määramine tüsistuste prognoosimiseks 



http://clinchem.aaccjnls.org/content/58/5/837  2012 

http://clinchem.aaccjnls.org/content/58/5/837
http://clinchem.aaccjnls.org/content/58/5/837


Preeklampsia riski hindamine 2., 3. trimestril: 
sFlt-1/PlGF suhe  

• Esimese trimestri PE sõeluuring ei pruugi avastada hilise avaldumisega (sünnitus 
peale 34. n) preeklampsiat, mis moodustab 2/3 kõigist PE juhtumitest 

• sFlt-1/PlGF suhet kasutatakse preeklampsia (PE) välistamiseks spetsiifilisel kõrge 
riski patsientide populatsioonil.  

• Negatiivne ennustusjõud PE välistamiseks ühe nädala jooksul on erinevate 
uuringute põhjal 99 – 100%  

• sFlt-1/PlGF näidustused:  
• välistada algav PE 
• vältida ebavajalikku hospitaliseerimist 
• avastada kõrge riskiga rasedad, kes vajavad intensiivset jälgimist 

 

• Kahe biomarkeri suhte kasutamine on hädavajalik 
• PE riskiga rasedad 
• PE diagnoosimine on keerukas sümptomite puudumise või kaasuvate haiguste tõttu 

 



Preeklampsia diagnostika 

 

 

 

 

 

 

 

 
          www.brahms.de 



Preeklampsia diferentsiaaldiagnostika 

• Raseduse ajal võivad esineda ka muud hüpertensiivsed seisundid 
peale PE, nagu rasedusaegne hüpertensioon või krooniline 
hüpertensioon.  

• Hüpertensiooni avaldumine raseduse ajal või eelnevalt esinenud 
hüpertensiooni halvenemine ilma proteinuuriata on keerukad 
olukorrad, kus on hädavajalik välistada PE.  

 



PE diferentsiaaldiagnostika ja riski hindamine 

• Nii PE kui kroonilise neeruhaiguse (CKD) puhul esinevad proteinuuria, 
hüpertensioon ja progresseeruv neerukahjustus 

• sFlt-1/PlGF suhe võimaldab PE ja CKD eristada 
• CKD puhul sFlt-1, PlGF ning sFlt-1/PlGF suhe normaalsed 

• PE puhul sFlt-1/PlGF suhe oluliselt kõrgem 

• Teisel trimestril mõõdetud PlGF võib olla varase algusega PE ennustaja 
kõrge riskiga ülekaaluliste ja rasvunud rasedate puhul. Normaalse- ja 
alakaalu puhul seda ei ole täheldatud.  

 



PROGNOSIS uuring 

• sFlt-1/PlGF ≤38 välistab sõltumata rasedusnädalast PE ja loote 
tüsistused kliinilise kahtlusega rasedatel 1 nädala jooksul 99.3% (NPV) 
tõenäosusega 

• sFlt-1/PlGF > 38 ennustab preeklampsiat 4 ndl jooksul (PEJ 36.7%) ja 
lühemat aega sünnituseni 

 



sFlt-1/PlGF suhte 
otsustuspiirid 
• ≤38 välistab PE  

• 1 ndl jooksul (NPV 99,3%) 

• 2 ndl jooksul (NPV 97,5%) 

• 4 ndl jooksul (npv 94,3%) 

 

• >85 

• Hospitaliseerida 

• 38 – 85 

• Kordusanalüüs 1 ndl jooksul 



Mõju diagnostilistele otsustele 
The Preeclampsia Open Study (PreOS) 
2016 

• Arstid olid oma kliinilistes otsustes vabad 

• Arstid dokumenteerisid oma planeeritavad protseduurid enne ja 
pärast sFlt-1/PlGF suhte teadasaamist 

• Tulemused, järeldused. sFlt-1/PlGF suhe :  

- Muutis esialgset hospitaliseerimise otsust 16,9% juhtudest. 
Muudetud otsus osutus õigeks.  

- ≤33  väike risk tüsistusteks 

- ≥85  suur risk tüsistusteks 

- Ei asenda teisi patsientide jälgimise meetodeid 

- Kasutada teiste diagnostiliste vahendite kontekstis 

- Kasutada ainult kõrge PE riski puhul 

- Vahepealse riskiga rasedate jälgimistaktika vajab täpsustamist 

- 38-85 (varase algusega (20+0 – 33+6 n) preeklampsia) 

- 38-110 (hilise algusega (≥34 n) preeklampsia) 



Tulu/Kulu 

 

• Hospitaliseerimine vähenes PROGNOSIS uuringus üle 50% 

• Patsiendi jaoks vähem ebavajalikku stressi ja hirmu 

• Majanduslik kasu 

• Kodusünnituse eelselt vajalik hinnata PE riski 

 



PE seerumimarkerid ITK-s 

• Kasutusel 2018. a veebruarist 

• Aspiriinravi saanuid u 15 %  

• Tüsistusi ravist pole olnud 

• Preeklampsia juhte vähem 

• Raskeid preeklampsia juhte pole olnud 

• 1. trim hinnata koos muude parameetritega 

• sFlt-1/PlGF suhe on kasutatav alates 20 rasedusnädalast 

• sFlt-1/PlGF suhe vähem kasutatud, vastavalt kliinilisele vajadusele 

 



Täname kuulamast! 



Aspiriin 

The Fetal Medicine Foundation 


