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Geneetilised haigused ja nakkushaigused

1.

2.

3.

Geneetilised haigused on paritud. Nakkushaigused on pohjustatud
mikroorganismide poolt
Geneetilised haigused on eluaegsed. Nakkushaigusest on voimalik

paraneda

Geneetilistel haigustel puudub otsene ravim vo1 ravi, ravi on
simptomaatiline ja vaevusi leevendav. Nakkushaigused: ravitavad
antibiootikumide, antiviraalsete ja antiparasitaarsete preparaatidega.
Geneetilisi haigusi el saa ennetada...kuid teatud olukordades on
ennetus voimalik vanemate geneetiline testimise, antenataalne
diagnostika, preimplantatsiooni diagnostika abil. Nakkushaigused:
vaktsineerimine, hiigieen



1. Malaaria ja sirprakuline aneemia



Malaaria ja hemoglobinopaatiad Vs Y
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Malaaria %4,

« Haigustekitaja: algloomad Plasmodium falciparum, Plasmodium vivax, Plasmodium ovale
ja Plasmodium malariae

* Nakkuseallikaks on nakatunud inimene. ja Louna-Ameerikas ahvid.
» Ulekandjateks inimesele on nakatunud emased Anopheles-siised

« WHO andmell podes 2020. aastal malaariat 229 miljonit inimest ning igal aastal
nouab see haigus 400 000 inimelu

Kliiniline pilt
* Korge palavik, Vaplpekiilm, tuﬁev higistamine, 1sutus, 11veldamine, oksendamine, pea-,
lihase- ja liigesevalu, norkus, koha ja kdhulahtisus

» Ravita kujuneb raske haigusevorm ikteruse, neerukahjustuse, hiipogliikeemia, aneemia,
atsidoosl, hingamisehéirete ja entsefalopaatiaga. Palavikuhood korduvad iga péev, iilepdeva
vo1 1gal kolmandal paeval

» Raskeim kulg on P. falciparum-malaaria korral, ravita voib 10-40% juhtudest 16ppeda
surmaga



Malaaria: lahendus &

* Profiilaktiline ravi
* Saisetorje (ruetus, sddasevorgud, sadsetorje vahendid jne.)

 Vaktsiin WHO on seadnud eesmargiks 75% efektiivsusega
malaariavaktsiini loomise aastaks 2030. Juba kaesoleval aastal algavad
MM-adjuvandiga vaktsiini R21 kolmanda faasi kliinilised uuringud, mis
voi1vad kinnitada, et tohus malaariavaktsiin on valminud loodetust
varem (https://eestiarst.ee/news/kliiniliste-uuringute-faasis-on-tohus-

malaariavaktsiin/).
* Loomulik kaitse: sirprakuline aneemia?



https://eestiarst.ee/news/kliiniliste-uuringute-faasis-on-tohus-malaariavaktsiin/

Hemoglobinopaatiad (Sirprakuline aneemia)

HbA1 (02B2) > 20-40%
HbF (a2y2) < 60-80%
HbA2 (0252) < 0,5-1,5%
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Genetic Counseling for the Future. Kwaku Ohene-Frempong, MD.
Children s Hospital of Philadelphia Sickle Cell Foundation of Ghana

Chatterjee A, Agrawal A, Adapa D, Sarangi TK (2018) Sickle Cell Anaemia- A Synopsis of the
Inherited Ailment. Arch Med Vol No:10 Iss No:2:6



Hemoglobinopaatiad (Sirprakuline aneemia)
1. Kvalitatiivsed defektid

Hb AS = sirprakulise aneemia kandlus (90% kaitse)

Hb CC (70% kaitse)

Hb SS = sirprakuline aneemia
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2. Kvanitatiivsed defektid
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Taylor SM, Cerami C, Fairhurst RM. Hemoglobinopathies: slicing the
Gordlian knot of Plasmodium falciparum malaria pathogenesis. PLoS

Pathog. 2013



Mehhanismid mille kaudu hemoglobinopaatiad
kaitsevad raske malaaria infektsiooni vastu e

(A)Raskendatud alglooma sisenemine A’/ a\ ‘.
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Burden of Sickle Cell Disease

COUNTRY SICKLE CELL BIRTHS/YEAR
Nigeria 91,011
Dem. Rep. Congo 39,743
Tanzania 11,877
Uganda 10,877
Angola 9,017
Cameroon 1,172
Zambia 6,039
Ghana 5,815
Guinea 5,402
Niger 5,310
Sub-Saharan Africa Total 242,187
Worldwide Total 305,773
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2. Koolera ja tsiistiline fibroos



Koolera vs tsiistiline fibroos
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Koolera

 Tekitaja Vibrio cholerae, serogruppidele 01 ja 0139 on iseloomulik epideemiline leviK
 Serogruppi 01 kuuluvad kaks biotiiiipi — klassikaline ja EIl Tor biotiiiip

* Nakkusallikas: haige voi haigusekandja

Kliinilised nahud

 Kohulahtisus, roe on alguses vesivedel, kuid muutub riisitummi-taoliseks
hallikasvalgeks vedelikuks. Oksendamine, 11veldus (voib mitte esineda)

* Liihikese aja jooksul kaotab organism palju vett ja mineraalsooli, tulemuseks on
dehudratatsioon, kehatemperatuuri ja vererohu langus, krambid.

e Ver1i muutub viskoosseks, siidame koormus suureneb, tekivad mikrotsirkulatsiooni
hédired, kudede hapnikuvaeguse ja metaboolse atsidoosi kujunemine, hiipokaleemia
(lihasnorkus, siidametegevuse haired, kohupuhitus sooleperistaltika norgenemisest

tingitud).
* Seisundi siivenedes kujuneb vilja hiipovoleemiline Sokk.

e Suremus rehudreeriva ravita 25%



Koolera: lahendus

* Hiigieen: kied, toit ja vesi
 Rehiidreeriv ravi

e Vaktsiin: WHO soovitustel vaktsineerida ennast 3 nddalat enne
ohupiirkondade piirkondade kiilastamist

 Antibiootikumid: doksiitsiikliin, asitromiitsiin, tsiprofloksatsiin
* Loomulik kaitse: tsiistiline fibroos?



Tsiistiline fibroos @

Tsiistiline fibroos (TF) on valge rassi hulgas koige
sagedasem autosoom-retsessiivselt paranduv haigus,
Eestis on TF-i sagedus 1 : 7775 vastsiindinu kohta (
pohimuutuse kandlus 1:84)

TF-1 pohjustavad mutatsioonid tsiistilise fibroosi
transmembraanse juhtivuse regulaatorgeenis (CFTR)
milles on kirjeldatud iile 1600 haigusseoselise
muutuse.

Kliiniline pilt: sagedased haigestumised lapseeas — )
kopsupoletikud, bronhiidid, pankreatiidid, diabeet, /| vumgs

seedehaired.

Peaaegu koigil haigetel areneb vilja krooniline
kopsuhaigus ja siinuste krooniline infektsioon. 85-90%
patsientidel esineb pankrease eksokriinne

puudulikkus.



Tsiistiline fibroos ja kaitse koolera raske kulu vastu @
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https://www.khanacademy.org/test-prep/mcat/biological-sciences-practice/biological-
sciences-practice-tut/e/virulence-factors-in-outbreak-strain-cholera



3. Tuberkuloos ja Tay Sachsi haigus



Tuberkuloos ja Tay-Sachsi haigus Vs Y
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Tuberkuloos

 WHO andmetel haigestub tuberkuloosi maailmas igal aastal
hinnanguliselt kaheksa miljonit ning sureb kaks miljonit inimest,
tuberkuloositekitajaga on hinnanguliselt nakatunud kolmandik kogu
maailma elanikest

« Haigustekitaja: Mycobacterium tuberculosis
* Nakkusallikas: lahtist tuberkuloosi pddev haige (piisknakkus)

 Kliiniline pilt: kauakestev koha, rogaeritus, verikoha, valu rindkeres,
palavik, 0ine higistamine, kiilmavarinad, 1su- ja kaalulangus, vasimus



Tuberkuloos: lahendus

* Mittespetsiifiline profulaktika (toit, kaasuvate haiguste ravi jne.)
» Vaktsineerimine: Mycobacterium bovis'e elus norgestatud BCG vaktsiin

* Antibakteriaalne ravi, probleemiks ravi kiigus tekkinud resistentsus,
algselt resistentsete tiivede levik

» Loomulik kaitse: Tay-Sachsi haigus?



Tay-Sachsi haigus @

Progresseeruv neuronite degeneratsioon: motoorsete voimete progresseeruv
kadu, krambid, kuulmislangus, ataksia, diisfaagia, diisartria

Kolm alavormi:

1. Infantiilne. Letaalne 10pp tavaliselt enne neljandat eluaastat.
2. Juveniilne. Letaalne 10pp 5-15 eluaastal.
3. Hilise algusega. Tavaliselt mittefataalne.




Tay-Sachsi haigus
@
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Solovyeva, Valeriya & Shaimardanova, Alisa & Chulpanova, Daria & Kitaeva, Kristina &
Chakrabarti, Lisa & Rizvanov, Albert. (2018). New Approaches to Tay-Sachs Disease
Therapy. Frontiers in Physiology. 09. 1663. 10.3389/fphys.2018.01663.




Tay-Sachsi haigus ja kaitse tuberkuloosi vastu @

Tay-Sachs’i haigetel on HEXB geeni Three gene system required for HexA activity
tileekspressioon ning suurenenud HexA valgu
B-alaiihiku tootmine 1. 3
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Kokkuvote Y4,

Table 1 Summary of reported associations between human genes and COVID-19

° G I h g J Gene(s) Pol hism(s) Ch Reported COVID-19 iati Ref (s)
en eetl ISt al uste a ene(s olymorphism(s Iocraci?;zsome eporte associations eference(s
mikrobioloogia vaheliste seoste
~ O . . b k O vs. non-0 (OR 0.65, 95% Cl 053-0.79, P = 1.06 x 107)
IIIOIStIIllIle alta aasa ACE2 p.Arg514-Gly Xp22.2 Cardiovascular and pulmonary conditions in the African/ [49]

African-American population by altering AGT-ACE2 pathway

pOte ntS i aal Sete raVi m e h h an i S m i d e ApoE rs429358-C-C (eded) 19g13.32 Severe disease independently of pre-existing dementia, [32]

I = d = I cardiovascular disease, and type 2 diabetes
el m I Se e HLA B*46:01 and B*15:03 6p21.33 Vulnerable to disease for HLA-8%46:01 and cross-protective T [15]
cell-based immunity for HLA-B*15:03
IFITM3 rs12252-C/C 11p15.5 Mild-to-moderate disease requiring hospitalization [35]
SLC6A20, rs11385942-GA 3p21.31 Severe disease (respiratory failure) (OR 1.77, 95% Cl 1.48-2.11, [7]
LZTFL1, CCRY, P=115%10"
. . b (13 FYCOI, CXCRE,
* Teiste sarnaste ,,haigus-paaride S
: =2 : : o TLR7 Q.12905756_12905759del and  Xp22.2 Severe disease [19]
avastamine on voimalik ja vaga o 129060100oT

t6 en501ine (" H ete ro Zyg Ote LT;EEE;?/];BQ- rs6020298-A 20q13.13 Severe disease [17]

advantagel l) TMPRSS2 p.Vall60Met (rs12329760) 21223 Increased susceptibility to disease and for risk factors, e.g, cancer [49]

Anastassopoulou, C., Gkizarioti, Z., Patrinos, G.P. et al. Human genetic factors
associated with susceptibility to SARS-CoV-2 infection and COVID-19 disease severity.
Hum Genomics 14, 40 (2020).
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""Ma olen osa joust, kes koikjal tostab pead ja @
kurja kavatseb, kuid korda saadab head."




